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AVERTISSEMENT 


La medecine est une science en mouvement permanent. A mesure 
que les nouvelles decouvertes et l’approfondissement de l’experience 
clinique elargissent le champ du savoir, la therapeutique et les traite- 
ments medicamenteux doivent evoluer. Les auteurs et l’editeur de ce 
travail ont exploite des sources qu’ils jugent dignes de foi, dans leur 
volonte de fournir des informations exhaustives et, si possible, en 
accord avec les connaissances reconnues au moment de la publication. 
Toutefois, compte tenu de l’eventualite d’une erreur humaine et du pro- 
gres des connaissances dans le domaine medical, ni les auteurs, ni l’edi- 
teur, ni aucune autre personne physique ou morale ayant participe a la 
preparation de ce livre ne peuvent garantir que les informations 
publiees ici sont en tout point exactes ou completes. Nous encoura- 
geons nos lecteurs a verifier, aupres d’autres sources, les informations 
imprimees dans ces pages. 
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PREFACE A LA 20 e EDITION 


La Petite Encyclopedie medicate Hamburger atteint, avec cette ving- 
tieme edition, sa soixante-septieme annee. Peu d’ouvrages medicaux 
parviennent a cet age respectable, traditionnellement celui de la retraite 
dans nos professions medicales. Lorsqu’en 1944, Jean Hamburger, sur la 
pression amicale d’un ami editeur, accepta de publier sous le nom de 
Petite Encyclopedie medicate le carnet de notes que, comme nombre de 
jeunes medecins, il s’etait confectionne pour sa pratique quotidienne, il 
ne se doutait probablement pas que l’ouvrage jouirait d’une telle longe- 
vity. Et d’expliquer dans la preface d’une des editions successives, alors 
qu’il consacrait l’essentiel de son temps a construire la nephrologie et 
la transplantation naissantes, qu’a l’image d’une cellule vieillissante, 
l’ouvrage devait mourir ou se renouveler. Ce livre d’un seul homme 
devint alors celui d’une equipe, et il me fif llhonneur et l’amitie de m’en 
confier les renes. Jeune Chef de clinique, je tremblais de ne pouvoir 
accomplir cette tache sans risque de faillir a l’esprit et a la lettre de 
l’entreprise. Cela etait sans com®jtdr avec les collaborateurs de 
l’ouvrage, en majorite disciples ou eleves de Jean Hamburger. Par leur 
fidelite et leur devouement, ils-cfwt fait vivre la Petite Encyclopedie medi- 
cate au fil des editions successives en lui conservant ses caracteres 
essentiels de concisiop^et de pragmatisme. Je tiens ici a les en remer- 
cier. Ma gratitude s’adresse aussi a l’equipe editoriale des editions 
Lavoisier, notamment Agnes Aubert pour son inestimable travail de 
relecture et de mise en forme pour cette 20 e edition. 

« Il n’est rien de tel que d’avoir publie un livre pour s’apercevoir de 
tout ce qui lui manque » notait avec justesse Rene Leriche. Lors de 
chaque edition, et celle-ci n’y deroge pas, nous avons eprouve ce sen- 
timent. Les innovations sont presentes si rapidement aujourd’hui sur 
nos ecrans de televisions et d’ordinateurs qu’un ouvrage imprime peut 
ne pas faire echo a l’actualite la plus immediate. Nous pensons que ce 
defaut apparent est en realite un atout. A l’image d’un outil de preci- 
sion, plus pointues sont les informations, plus grand est le risque de les 
voir s’emousser vite. Le temps, les medecins le savent bien, est un bon 
examen complementaire. C’est done deliberement que ce livre fait 
davantage etat des connaissances et pratiques medicales eprouvees 
que de celles en apparence trepidantes mais peu sures. 

Les editions successives, a l’image d’un album de famille, nous rap- 
pellent comment une prodigieuse accumulation d’audaces a dote la 
medecine d’une puissance inesperee : l’avenement de la reanimation, 
des transplantations et de la cellulotherapie, la maTtrise de la procrea- 
tion, l’inventaire du genome, l’inflexion du caractere irremediable des 
cancers ont marque les dernieres decennies. Parallelement s’est 
devoilee sa fragility, dont temoignent les aleas imprevisibles de ces 
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conquetes, l’emergence de virus inconnus et de nouvelles pandemies, 
le vieillissement et son cortege de difficultes individuelles et societales. 

II reste neanmoins un aspect invariant dont la medecine ne peut 
s’affranchir : la realite du quotidien reste la part essentielle de notre 
metier. La diversite des domaines que les medecins doivent aujourd’hui 
maitriser est un objectif de plus en plus deraisonnable s’il n’est assorti 
d’une reflexion sur les rapports entre connaissance et competence et 
sur les moyens de les mettre en acte. II est crucial de pouvoir s’appuyer 
sur une information synthetique facilement accessible et utilisable. 
C’est pour cet objectif ambitieux que fut con^ue la Petite Encyclopedie 
medicate. Nous sommes sensibles aux temoignages de nombreux 
confreres qui nous confortent dans l’idee qu’elle a su y parvenir. 


Michel Leporrier 



PREFACE A LA l re EDITION 


II peut sembler paradoxal de vouloir enfermer dans un guide de cette 
dimension tous les renseignements dont a besoin le medecin pour eta- 
blir ses diagnostics et ses traitements. En realite, malgre la complexity 
croissante de la pathologie, le nombre de faits medicaux precis et indis- 
cutables reste encore assez limite pour autoriser une tentative de ce 
genre. 

L’ecueil etait cependant de faire une oeuvre trop elementaire ou un 
catalogue trop confus : nous nous sommes efforces d’eviter l’un et 
l’autre. 

Nous voulons que ce guide soit celui du medecin deja instruit. Que 
peut-il chercher ? Surement pas les signes ou le traitement des bron- 
chites ou d’une dyspepsie banale : chaque praticien a la-dessus ses 
idees personnelles et n’a besoin d’aucun. autre avis. S’il peut avoir a 
consulter les livres, c’est qu’il pense a une affection rare et peu banale 
ou qu’il veut se documenter sur une therapeutique toute recente. 
L’ouvrage doit done etre complet aussi bien sur la maladie de Gaucher, 
la septicemie a funduliforme, la technique de la reaction de Henry ou 
les indications d’emploi de l’acide ioao-quinoleine-sulfonique, que sur 
des renseignements plus ordiftair^s. 

Bref, il y a de gros liyre&' o^Jon ne trouve jamais rien de ce qu’on 
cherche : nous souhaitons que ce guide soit un petit livre ou Ton trouve 
souvent la precisiorrreei^erchee. 

Le second ecueil, dans ces conditions, etait que l’ouvrage put man- 
quer de clarte. 

II lui fallait le relief propre a mettre en lumiere les maladies impor- 
tantes et les traitements specifiques, pour laisser dans l’ombre les 
maladies rares et les medications accessoires. Ce relief, c’est avant tout 
a des artifices typographiques que nous l’avons demande. L’usage dira 
si nous avons reussi et nous serions tres heureux pour les editions qui 
suivront, si nos lecteurs voulaient bien nous signaler toutes les amelio- 
rations que le commerce de ce guide leur aura suggerees. 


Jean Hamburger 
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COMMENT VOUS SERVIR 
DE CET OUVRAGE ? 


Ce livre est organise en trois parties principales : 

I. La premiere partie traite des medicaments et techniques 

therapeutiques 

Les entrees apparaissent selon un ordre alphabetique. Dans le cas 
des medicaments, ils figurent selon leur denomination commune inter- 
nationale, completee chaque fois que possible par le nom de la ou des 
presentations specialisees. Si vous ne trouvez pas directement l’entree 
recherchee, consultez l’index general dans lequel sont classes tous les 
noms de medicaments cites dans cet ouvrage, sous leur denomination 
commune et les principales denominations specialisees. 

En annexe, vous trouverez des tableaux^onsacres a des situations 
therapeutiques particulieres : taux sanguinsldes medicaments faisant 
l’objet d’un dosage, adaptations de posologie chez l’insuffisant renal, 
specificites des prescriptions chez(la femme enceinte, le nouveau-ne, 
reglementation propre aux medicaments a prescription restreinte. 

En fin de premiere partie es*t insere un chapitre de dietetique, pre- 
sentant sous forme de tableaux les besoins nutritionnels et vitami- 
niques quotidiens, la composition des aliments, des laits et produits de 
complementation orale. Daiis ce chapitre sont detailles l’alimentation 
du nourrisson et les priircipaux regimes utilises en pratique medicale 
(diabete, insuffisance renale, hyperlipoproteinemies, etc.). 

II. La deuxieme partie traite des maladies 

Les maladies sont groupees par specialites d’appareil en trente cha- 
pitres. La plupart s’ouvrent sur des recommandations pratiques de 
conduites diagnostiques a partir d’un symptome ou d’un signe (par 
exemple : comment reconnaTtre la cause d’une fievre, d’une hematurie, 
d’une adenopathie, d’une anemie, etc.). 

Sous chaque entree, figure en plus petits caracteres un texte appor- 
tant une information notamment sur la prevalence, l’etiologie, le pro- 
nostic. Les informations essentielles pour la pratique sont declinees en 
paragraphes consacres au diagnostic, aux explorations, au traitement. 
Si vous ne trouvez pas rapidement l’information recherchee dans un de 
ces chapitres, consultez l’index general. 

III. La troisieme partie traite des techniques d’exploration 

Elies sont presentees selon les domaines de competence (microbio- 
logie, virologie, immunologie, hematologie, genetique, imagerie, etc.) ou 
par appareils (explorations cardiocirculatoires, uronephrologiques, 
neurologiques, endocriniennes, etc.). Toutes sont repertoriees dans 
1’index general. En fin de ce chapitre, figurent divers tableaux precisant 
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les constantes biologiques du sujet sain, une table de conversion 
d’unites entre les systemes standard et le systeme international, des 
nomogrammes de croissance staturoponderale et foetale, de calcul de 
la surface corporelle. 



Une application Encyclopedic medicale Hamburger pour iPhone, iPad et 
iPod touch a ete specifiquement developpee a partir de cet ouvrage pour vous 
permettre de retrouver toutes les informations essentielles a votre pratique 
quotidienne lors de vos deplacements professionnels. 


□ Disponible sur 

App Store 
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PRINCIPES THERAPEUTIQUES 




Medications et techniques 
therapeutiques 


ABATACEPT 

Liste I. 

Immunosuppresseur constitue par couplage de la proteine CTLA-4 et d’un frag- 
ment Fc d’immunoglobuline humaine. Les proprietes immunosuppressives pro- 
viennent de l’effet inhibiteur qu’exerce la molecule CTLA-4 sur les voies de 
costimulation de la reponse lymphocytaire T declenchees par l’interaction entre 
les molecules CD28 (lymphocytes T) et CD80/CD86 (cellules presentatrices d’anti- 
gene). II en resulte une diminution de production des cytokines d’inflammation 
parmi lesquelles le TNF alpha, l’interferon gamma, Finterleukine 2. Speciality : 
Orencia, en flacons de 250 mg pour perfusion IV. 


Indication et posologie 

Polyarthrite rhumatoide active modefee a severe, en association 
avec le methotrexate, chez les patients adultes en cas de reponse insuf- 


fisante ou intolerants a d’autres traiten 
un anti-TNF : 10 mg/kg en perfusion IV de 
une fois par mois. 

Contre-indications 

Infections severes ou opp stes non controlees. Vaccins vivants. 


Qtyde fond incluant au moins 
50 minutes a J 1 , J15, J30, puis 


ABLATION TRANSCUTANEE PAR COURANT 
DE RADIOFREQUENCE 



Technique de traitement des tachycardies. Elle utilise des generateurs de courant 
dont la modulation permet une destruction localisee du tissu cardiaque par necrose 
de coagulation. Alternative : la cryo-ablation ; moins traumatisante, elle provoque des 
lesions plus progressives en etendue et en profondeur, done mieux maTtrisables, mais 
plus souvent reversibles ; elle est utilisee preferentiellement lorsque l’ablation 
concerne une reentree intranodale ou une voie accessoire auriculo-ventriculaire 
situee a proximite des voies de conduction auriculo-ventriculaires normales. 


Indications 

1. Destruction d’une voie accessoire auriculo-ventriculaire : preven- 
tion de la mort subite du syndrome de Wolff-Parkinson-White, par 
l’ablation systematique d’un faisceau de Kent, symptomatique ou non, 
avec periode refractaire anterograde (PRA) courte (< 220 ms) ou avec 
PRA intermediate (220 a 250 ms) en cas de profession a risque ou chez 
les sportifs ; prevention des recidives de tachycardie paroxystique par 
rythme reciproque en cas d’echec ou d’intolerance au traitement anti- 
arjdhmique medicamenteux. 

2. Traitement preventif et curatif du flutter commun par creation 
d’un bloc bidirectionnel dans l’isthme cavo-tricuspide ; traitement 
curatif des flutters atypiques, spontanes ou cicatriciels, de l’oreillette 
droite ou gauche. 
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3. Traitement preventif des recidives de fibrillation atriale paroxys- 
tique en cas d’echec ou d’intolerance au traitement anti-arythmique 
medicamenteux et traitement curatif de certaines fibrillations atriales 
permanentes mal tolerees, par exclusion des foyers veineux pulmo- 
naires, avec ou sans segmentation atriale. 

4. Traitement preventif des tachycardies ventriculaires recidivantes 
mal tolerees, rebelles au traitement anti-arythmique medicamenteux 
par destruction d’un circuit de reentree d’une tachycardie fasciculaire 
sur la cicatrice d’un infarctus ou autour de zones de dysplasie ventri- 
culaire droite ou encore par destruction d’un foyer de tachycardie 
infundibulaire. 

5. Exceptionnellement, destruction de la jonction auriculo-ventricu- 
laire en cas de tachycardie d’origine atriale non ou mal ralentissable 
par un traitement bradycardisant optimal et compliquee de symp- 
tomes, en particulier d’insuffisance cardiaque. Cette procedure est pre- 
cedee par l’implantation d’un stimulateur cardiaque en raison du risque 
de bloc auriculo-ventriculaire, quel que soit le niveau de l’echappement 
obtenu, et du risque de torsades de pointes observe en post-procedure. 

Technique 

Plusieurs catheters, munis a leur extremite d’ejgctrodes permettant de 
recueillir l’activite electrique endocavitaire et/Qeoelivrer le courant de 
radiofrequence, sont introduits par voie veijneuse ; l’acces a l’oreillette 
gauche necessite une echocardiographie transcesophagienne 24 a 
78 heures avant la procedure pour s’jts^utf de l’absence de thrombus 
ainsi qu’un catheterisme trans-septal et, parfois, arteriel retrograde. 
Apres cartographie endocavitaire, les? Electrodes sont positionnees en 
regard de la zone de tissuifti^truire. Les tirs sont appliques de prefe- 
rence en cours de tachycardie. Lchprocedure est realisee sous traitement 
anticoagulant par heparine intrJiVeineuse avec un controle strict de l’anti- 
coagulation et, pour certaines procedures, sous anesthesie generale. Cer- 
taines procedures peuvent durer plusieurs heures ; plusieurs procedures 
a quelques semaines d’intervalle sont parfois necessaires et la preuve de 
leur efficacite n’est obtenue qu’apres plusieurs mois sans evenement 
rythmique. Une echocardiographie doit etre realisee systematiquement, 
12 a 24 heures apres les procedures complexes, afin de verifier l’absence 
d’epanchement pericardique hemorragique. 

Complications 

Complications locales au niveau des abords vasculaires, hemoperi- 
carde avec risque de tamponnade, tres exceptionnellement infarctus du 
myocarde et fistule oesophagienne. Bloc auriculo-ventriculaire. 

Mortalite exceptionnelle pour les procedures simples, mais pouvant 
depasser 1 % pour les procedures complexes, en particulier pour les 
tachycardies ventriculaires en raison du terrain. 

ACETAZOLAMIDE 

Liste II. 

2-acetyl-amino 1-3-4-thiadiazole 5-sulfamide. Diuretique, inhibiteur de l’anhy- 
drase carbonique. Specialite : Diamox en comprimes a 250 mg et ampoules injec- 
tables a 500 mg. 
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Indication et posologie 

Glaucome : 250 a 500 mg par voie orale ; dans les cas rebelles, 1 000 a 
2 000 mg par voie IV (adultes). Enfant de plus de 6 ans : 5 a 
10 mg/kg/jour. 

Contre-indications 

Insuffisance renale (voir Utilisation des medicaments chez Finsuffi- 
sant renal, p. 384). Intolerance aux sulfamides. 

Incidents 

Hypokaliemie, acidose, hyper-uricemie, purpura thrombopenique, 
agranulocytose, reactions allergiques. 

ACETYLCYSTEINE 

Syn : N-acetylcysteine, NAC. Mucolytique. Exerce aussi un effet protecteur sur 
les cellules hepatocytaires. Specialites : nombreuses specialites orales et gene- 
riques presentees en sachets, granules, comprimes a 100 mg (Exomuc) et 200 mg 
(Mucomyst, Exomuc, Fluimucil, Acetylcysteine), solution buvable a 2 % (Fluimucil, 
Mucomyst), solution injectable IV (Fluimucil, flacons de 5 g), et a 1 g pour instilla- 
tion endobronchique (Mucomystendo). 

Indications et posologie 

1. Bronchorrhees. Infection bronchiqmjau cours de l’insuffisance 
respiratoire en poussees. Voie locale endobironchique (par une canule 
de tracheotomie) : 1 a 2 g/j. Voie orate^UO mg/j. 

2. Manifestations bronchiques de ^^lucoviscidose : 200 mg/j (nour- 
risson) a 600 mg/j (adulte). 4 4-;/V 

3. Intoxication severe pallet/ paracetamol chez l’adulte et chez 
Fenfant : 150 mg/kg dilues dans 200 ml de G5 % perfuses en 1 heure, 
puis 50 mg/kg dilues dans S00 ml de G5 % perfuses en 4 heures, puis 
100 mg/kg dilues dans 50|Fml de G5 % perfuses en 16 heures. 

Effets secondaires 

1. Voie intraveineuse : reactions anaphylactoides d’autant plus fre- 
quentes que la vitesse d’administration de la dose de charge est rapide, 
que la dose calculee est en exces par rapport au poids et que le sujet 
n’est pas intoxique par le paracetamol. 

2. Voie orale : la fluidification obtenue peut majorer Fabondance des 
secretions. Si la toux est inefficace, il faut recourir a Fintubation ou a la 
tracheotomie. 

Contre-indications 

Asthme en periode aigue, sensibilisation anterieure. 

ACICLOVIR 

Liste I. 

Agent antiviral dont l’activite depend d’une phosphorylation que seules les cellules 
infectees par un virus codant une thymidine kinase peuvent assurer : c’est le cas des 
virus Herpes 1 et 2, des virus varicelle-zona. Le cytomegalovirus et le virus Epstein- 
Barr ne codent pas cette phosphorylation et ne sont pas inhibes par ce medicament. 
Bonne diffusion tissulaire, notamment dans le LCR apres administration IV. Dialysable. 
Specialite : Zovirax, en ampoules injectables a 250 mg, comprimes a 200 mg et pom- 
made ophtalmique a 3 %. 
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Indications 

Traitement des infections a virus Herpes 1 et 2 et a virus varicelle- 
zona, principalement chez les sujets en etat d’immunodepression. 

Posologie 

5 a 10 mg/kg toutes les 8 heures (voie IV ou per os) pendant 5 jours 
ou plus selon la gravite de l’infection. Chez l’insuffisant renal, reduire la 
posologie (voir tableau 96, p. 385). Dans la keratite herpetique, 5 appli- 
cations locales/j jusqu’a cicatrisation. Prevention des herpes recidi- 
vants : 400 mg/j. 

Incidents 

Reaction au site d’injection. 


ACIDE ACETYLSALICYLIQUE 


Syn : aspirine. Tres peu soluble dans l’eau. Specialites : nombreuses specialites 
et associations. Comprimes a 0,325, 0,5 et 1 g. Un sel de lysine soluble est presente 
sous le nom d’Aspegic (sachets de 100, 250, 500 et 1 000 mg et ampoules injec- 
tables a 0,5 et 1 g), Cardiosolupsan (sachets de 100 mg) et Kardegic (sachets de 
75, 160 et 300 mg). 


Indications et posologie 

1. Analgesique et antipyretique remarquablef Adulte : 1 a 3 g/j ; 
enfant et nourrisson : 0,01 g a 0,03 g/kg/U^V 

2. Anti-agregant plaquettaire : 75 a 375 (gg/j- 

Voir Utilisation des medicament%chezTinsuffisant renal, p. 384. 

Contre-indications 

Lesions hemorragiques. Ulceres. Traitements anticoagulants. 
Troubles de l’hemostase. 


Accidents 

Epigastralgies. Ulcerations et hemorragies gastro-duodenales. Allon- 
gement du temps de saignement. Dose mortelle : 0,20 g/kg (voir Intoxi- 
cation par les salicyles, p. 1284). 


ACIDE CHROMIQUE 

Liste II. 

Syn : anhydride chromique, Cr 03 - Caustique energique. Tres toxique. Topique 
pour ulcerations buccales, en attouchements tres localises a l’aide de la solution 
a 50 %. La solution a 1 % a ete conseillee en badigeonnages contre l’hyperhidrose 
plantaire. 


ACIDE CROMOGLICIQUE 

Sel disodique du l,3-bis(2-carboxychromon-5-yloxy)-2-hydroxypropane. Inhibi- 
teur de la degranulation des mastocytes. Depourvu d’effet antihistaminique, bron- 
chodilatateur ou anti-inflammatoire. Absorption enterale faible. Par voie 
alveolaire, 8 % du produit est absorbe et excrete par voie biliaire et urinaire. Spe- 
cialites : Lomusol, Cromorhinol (solution nasale), Lomudal (capsules pour nebuli- 
sation ou inhalations a 20 mg, poudre pour aerosol a 20 mg). Nombreuses 
specialites sous presentation collyres (voir Collyres, p. 104). 
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Indications et posologie 

1. Prevention de la crise asthmatique : 4 capsules/j a inhaler a inter- 
valles reguliers ou 2 bouffees 4 fois/j. 

2. Rhinites allergiques : 5 a 6 pulverisations nasales quotidiennes. 

3. Asthme modere : aerosols de 20 mg en 15 minutes quatre fois par 
jour. 

Contre-indications 

Insuffisance renale severe, grossesse. Ne pas administrer chez 
1’ enfant age de moins de 5 ans. 

Incidents 

Eruption morbilliforme. Irritation tracheobronchique. 


ACIDE DIMERCAPTOPROPRANE SULFONIQUE 

Syn : DMPS. Chelateur aussi efficace que le DMSA, voire meme un peu plus. 
Actuellement non disponible en France. 


Indication 

Intoxication par le mercure inorganique et organique, l’arsenic et le 
cadmium. 


Posologie 

Par voie intraveineuse : dose totale quofedlenne de 20 a 30 mg/kg/j, 
fractionnee en six doses avec administration toutes les 4 heures en per- 


le quotidiei 


fusion lente sur 20 minutes. 

Par voie orale : 1,2 a 2,4 g/j 
200 mg toutes les 2 heures. 

ACIDE DIMER< 


idmmistra 
en admini 

vv 


frustration fractionnee, soit 100 a 


* Ca PTO 


SUCCINIQUE 

Liste II. 

Syn : DMSA. Antidote, chelateur des metaux lourds, actif par voie orale. Specia- 
lity : Succimer, Succicaptal. 


Indications 

Intoxications par le plomb, l’arsenic, le mercure inorganique et orga- 
nique et For ; accessoirement intoxications par l’antimoine, le bismuth, 
le plomb. 


Posologie 

Par voie orale : 30 mg/kg/j en administration fractionnee toutes les 
8 heures pendant 5 jours, sans depasser 1,8 g/j. 


Contre-indication 

En cas d’opacites digestives, recourir aux autres chelateurs. 


ACIDE FOLINIQUE 

Syn : Citrovorum factor, acide 5,6, 7,8 tetrahydrofolique. Resulte de la reduction 
de l’acide folique par une dihydrofolate reductase. Cette transformation metabo- 
lique est effectuee normalement par toutes les cellules de l’organisme, excepte le 
systeme nerveux, avec un rendement superieur a 90 %. Les indications therapeu- 
tiques de l’acide folinique sont done limitees aux cas ou l’organisme est dans 
l’incapacite d’effectuer cette reduction. Specialites : formes injectables, Folinate de 
calcium (5, 25, 50, 100, 200, 375 mg) et Elvorine (25, 50, 100, 175 mg) pour les voies 
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IV et IM ; formes orales en comprimes, Osfolate (5 mg), Folinoral (5 et 25 mg), 
Lederfoline (5, 15 et 25 mg). La voie orale procure une biodisponibilite de 90 %, 
mais peut etre aleatoire en cas de vomissements ou d’atrophie villositaire. 

Indications et posologie 

1. Antidote de Famethopterine (methotrexate) lorsque cet antifo- 
lique est utilise dans des schemas a forte posologie : 5 a 25 mg/ml 
toutes les 6 heures pendant 2 a 4 jours per os, IM ou IV. 

2. Traitement des carences aigues en folates chez les patients en etat 
de reanimation medico-chirurgicale lourde : 5 mg IV/j. 

3. Prevention des effets antifoliques de la pyrimethamine (5 a 25 mg/j). 

4. Potentialisation pharmacologique du 5-fluoro-uracile dans le traite- 
ment des cancers colorectaux. 

Contre-indications 

Suspicion de carence en vitamine B 12 : risque de declencher un syn- 
drome neuro-anemique. D’une maniere generate, ce produit ne doit pas 
etre utilise comme traitement des anemies macrocytaires par carence 
en acide folique relevant de l’acide folique per os. 


ACIDE FOLIQUE 

nti-ariemique. Peptide resul- 
glutamique et d’une pte- 
ng. Participe avec la vitamine 


Vitamines B9. Acide pteroylglutamique. Vitaminj 
tant de l’union de l’acide p-amimobenzoi'que, de, 
rine. Speciality : Speciafoldine, comprimes a 0,4-^t ^ 

B12 a la synthese des acides nucleiques. 

Indications et posologie 

1. Anemies macrocytaires pat/a^icit en acide folique, prevention de 
la carence en acide folique au cours des hemolyses chroniques : 5 mg/j. 

2. Prevention des accidents de fermeture du tube neural (spina 
bifida) : 0,4 mg/j pendant la periode pre- et peri-conceptionnelle. 


Contre-indication 

Carence latente en vitamine : risque de declenchement d’un syn- 
drome neuro-anemique. 


ACIDE FUSIDIQUE 

Liste I. 

Antibiotique tres peu toxique, actif sur les staphylocoques. Elimination biliaire, 
pas d’elimination urinaire. Speciality : Fucidine, en comprimes a 250 mg, suspen- 
sion buyable a 100 et 250 mg/cuillere-mesure, ampoules injectables a 500 mg, pom- 
made dermique a 2 % et gel ophtalmique a 1 %. 

Indications 

Infections staphylococciques, notamment cutanees et osteo-articu- 
laires. 

Posologie 

1. Voie orale : chez l’adulte, 1 a 2 g/j ; chez Fenfant, 50 mg/kg/j. 

2. Voie parenterale : 20 a 40 mg/kg/j. 

Les risques d’emergence de mutants resistants contre-indiquent, au 
moins en traitement d’attaque, son utilisation en monotherapie. 
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Effets indesirables 

Hyperbilirubinemie. Pancytopenie. 


ACIDE NICOTINIQUE 


Vitamine du groupe B inhibant la liberation d’acides gras a partir du tissu adi- 
peux. Augmente la clairance plasmatique des chylomicrons, done du LDL choles- 
terol en activant la lipoproteine lipase. Augmente le HDL cholesterol. Specialite : 
Niaspan LP 375, 500, 750 et 1 000 mg. 

Indications 

Hypercholesterolemie isolee ou mixte avec un taux d’HDL choles- 
terol bas. Traitement de 2 e intention soit en association aux statines, 
soit en monotherapie en cas d’intolerance aux statines. 

Posologie 

Un comprime de 375 mg le soir au coucher, puis augmentation heb- 
domadaire progressive pour atteindre, a la 4 e semaine, une posologie 
d’entretien de 1 000 mg par jour. Dose maximale de 2 000 mg/j en fonc- 
tion de la tolerance. 

Contre-indications 

Hypersensibilite a l’acide nicotinique, alteration des fonctions hepa- 
tiques, ulcere gastroduodenal en evoluticm^t hemorragie arterielle. 

Effets indesirables 

Bouffees vasomotrices (cha|^^^rytheme, demangeaisons, four- 



interactions medicamenteuses 

Alcool (flush, prurit), anticoagulant (thrombopenies), nicotine trans- 
dermique (hypotension), statines (myopathie, rhabdomyolyse). 


ACIDE SALICYLIQUE 


Acide orthohydroxybenzoi'que. Peu soluble dans l’eau. Soluble dans les sol- 
vants organiques. Specialite : Pommade MO Cochon, pommade a 50 %. 

Indications 

Antiseptique. Keratolytique. 

Posologie 

En pates ou pommades : vaseline salicylee au l/30 e (pour faire 
tomber les « croutes » avant tout traitement dermatologique). Collodion 
salicyle au l/10 e (cors, durillons). 


ACIDE TRANEXAMIQUE 


Liste I. 

Syn : trans-AMCHA. Acide trans-4-amino methylcyclohexane-l-carboxylique. 
Activite inhibitrice puissante sur l’activation du plasminogene, appreciable sur 
l’activation du complement et accessoire sur la plasmine et la trypsine. Specia- 
lites : Exacyl (comprimes a 500 mg, solute buvable a 10 % et injectable a 
500 mg/ampoule), Spotof (generique ; comprimes a 500 mg, solute buvable a 10 %). 
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Indications et posologie 

Fibrinolyses primitives : 2 a 4 g/j. Prevention des acces d’oedeme 
angioneurotique hereditaire : 1 g/j. 


ACIDE URSODESOXYCHOLIQUE 

Liste I. 

Acide biliaire naturel (acide 3a,7(3-dihydroxy-5P-cholanoi‘que). Administration 
orale. Diminue la synthese hepatique et la secretion biliaire du cholesterol ; facilite 
la solubilisation du cholesterol dans la bile. Specialites : Delursan (comprimes a 
250 mg), Ursoivan (gelules a 200 mg). 


Indications 

1. Dissolution medicamenteuse des calculs biliaires cholesteroliques, 
sous trois conditions : calculs non calcifies (radiotransparents), vesi- 
cule fonctionnelle (opacifiee a la cholecystographie orale), calculs de 
moins de 15 mm de diametre. 


2. Cirrhose biliaire primitive, cholangite sclerosante primitive : ame- 
liore les tests hepatiques et les lesions histologiques. Dans la cirrhose 
biliaire primitive, effet benefique sur la survie et diminue le recours a 
la transplantation hepatique (dans les formes sans cirrhose). 


ACIDE VALPROIQUE 


Posologie 

Dissolution des calculs : en moyenne 8 mg/kg/j (500 a 750 mg/j). Cir- 
rhose biliaire primitive, cholangites sclerosants : 13 a 15 mg/kg/j. 

.Ov 

Listen. 

Anti-epileptique. Demi-vie 15*a L7/heures, elimination urinaire sous forme de 
metabolites glycuroconjugues. N’a pas^a la difference des autres anti-epileptiques, 
d’effet inducteur sur la glycurondConjugaison hepatique. Specialites : Depakine en 
comprimes a 200 et 500 mg, comprimes a liberation lente (Depakine Chrono 500), 
dragees a delitement enteral a 300 mg, solute buyable a 200 mg/ml, suspension 
pediatrique a 200 mg/cuillere-mesure. Le valproate de sodium (Depakote, 
comprimes a 250 et 500 mg) est un melange d’acide valproi'que et de son sel 
sodique : cette formulation lui confere des proprietes thymoregulatrices, notam- 
ment pour le traitement des acces maniaques (voir Valpromide). 


Indications 

Comitialite dans ses differentes formes. 


Posologie 

20 a 30 mg/kg, atteinte de maniere progressive en 1 a 2 semaines. 

Contre-indications 

Insuffisance hepatocellulaire, hepatite cytolytique. 

Effets indesirables 

Hepatite. La surveillance biologique des taux de prothrombine, des 
transaminases, de la bilirubine est imperative dans les premiers mois 
du traitement. 

Attention ! L’association avec d’autres anti-epileptiques inducteurs 
de la glycuronoconjugaison augmente l’elimination de l’acide val- 
proi'que. On peut se guider sur les taux therapeutiques sanguins du 
medicament (voir p. 373). 
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ACIDES AMINES 

Nombreuses preparations actuellement commercialisees. Les differences entre 
chaque produit portent sur la quantite d’azote, la nature des acides amines qu’ils 
contiennent et le pourcentage d’acides amines essentiels (AAE). Les concentra- 
tions des differentes solutions disponibles vont de 7,5 g a 30 g par litre. Le 
tableau 1 presente quelques solutions de concentration variable. 

II existe egalement des melanges binaires ou ternaires associant des solutions 
d’acides amines, des lipides et du glucose destines a l’alimentation parenterale. 


Tableau 1. — Acides amines. 



primEne 5 % 

V AMINE N 

TOTAMINE C 

VINTENE 

HYPERAMINE 

Azote total (g/1) 

7,5 

9,4 

12,4 

20 

30 

Acides amines (g/1) 

50 

70 

3,20 

128 

179 

AA essentiels (%) 

47 

48 

12,4 

48 

38 


Indications, posologie et incidents 

Voir Alimentation artificielle, p. 18. 


n : intercal; 


ACTINOMYCINE 

Liste I. 

Antibiotique a proprietes cytostatiques^eHtealT des milieux de culture de Strep- 
tomyces chrysomallus. Mecanisme d’actiop ^fitercalant, se lie specifiquement a 
l’ADN, inhibant la synthese de EARN. SpeCialite : Cosmegen, en flacons de 0,5 mg. 
Disponible par les pharmacies des hopitaux. 

Indications 

Nephroblastome, rhabdomyosarcome, sarcome d’Ewing, neuroblas- 
tome, choriocarcinome placentaire resistant au methotrexate. 


Posologie 

Voie IV stricte. Enfants 10 a 15 pg/kg/jour pendant 5 jours ; adultes : 
500 pg/m 2 pendant 5 jours toutes les trois a quatre semaines ou 
2 mg/m 2 toutes les 3 ou 4 semaines. 


Effets indesirables 

Toxicites hematologique et digestive. Risque d’extravasation cutanee 
(necrose). Radiosensibilisation (reactions sur zones irradiees). 


ACTIVATEUR DU PLASMINOGENE 

Syn : rt-PA ( recombinant tissue plasminogen activator). Glycoproteine synthe- 
tisee par les cellules endotheliales, principalement veineuses. Initie les processus 
de lyse du caillot, en activant en plasmine le plasminogene inclus dans le caillot. 
Les inhibiteurs physiologiques (alpha-l-antitrypsine, alpha-2-antiplasmine, alpha- 
2-macroglobuline, inhibiteur de la C 1-esterase) limitent l’activation du plasmino- 
gene en dehors du caillot. On utilise les formes recombinantes (gene humain clone 
dans un systeme cellulaire pour une production industrielle). Specialites : Actilyse 
(alteplase), en solution injectable IV a 1 mg/ml, flacons de 20 et 50 ml ; Rapilysin 
(reteplase), en solution 10 U/10 ml. Demi-vie courte. Cout tres eleve. 

Indications et posologie 

1. Infarctus myocardique : 15 mg en bolus, 0,75 mg/kg en 30 minutes, 
puis 0,5 mg/kg en 60 minutes. 
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2. Embolie pulmonaire : 10 mg en 1 a 2 minutes, puis 90 mg en 2 heures. 

3. Occlusions arterielles aigues : 0,1 mg/kg/min par voie intra-arterielle. 

4. Infarctus cerebral aigu constitue dans les 3 premieres heures : 
0,9 mg/kg par voie veineuse en 1 heure sans depasser 90 mg, dont 10 % 
la l re minute. Infarctus cerebral aigu constitue par occlusion de l’artere 
cerebrale moyenne dans les 6 premieres heures, et au-dela pour le 
tronc basilaire, par voie arterielle (in situ). 

Contre-indications 

Antecedent d’hemorragie cerebrale, accident vasculaire cerebral ou 
traumatisme cranien de moins de 3 mois, thrombopenie inferieure a 
100 000/mm 3 , traitement par anti-vitamines K avec INR superieur a 1,70, 
pression arterielle superieure a 185/110. 

Biopsie d’organe et intervention chirurgicale recentes. 

Effets indesirables 

A fortes doses, hypofibrinogenemie et risques hemorragiques. 
Absence d’immunogenicite des produits. 

Voir aussi Thrombolytiques, p. 337. 


ADRENALINE 

Liste I. 

Methyl-amino-3-4 dihydroxyphenyl-ethanol 
Actuellement produite par synthese. On utilisl 
pathomimetiques complets, stimulant au; 
nergiques que beta-adrenergiques. Preset; 
ou IM) a 0,25, 0,50, 1 et 5 mg. L’adrem 
sence de lumiere, en cas d’adi 
catheter central a un debit si 


one de la medullo-surrenale. 
:rive levogyre. Type des sym- 
tous les recepteurs alpha-adre- 
s en ampoules injectables (voie IV 
stable en solution alcaline et en pre- 
prolongee, doit etre perfusee sur un 


Indications et posologie 

Traitement de reference de l’arret cardiaque et du choc anaphylactique. 
1. Arret cardiaque : 



a) adulte : 1 mg IV tous les deux cycles de reanimation cardio-pulmo- 
naire, soit environ toutes les 4 minutes. En cas de fibrillation/tachy- 
cardie ventriculaire sans pouls, la premiere injection d’adrenaline doit 
etre realisee, apres 2 minutes de reanimation cardio-pulmonaire, des 
qu’une voie veineuse est obtenue, immediatement avant le deuxieme ou 
le troisieme choc electrique en l’absence de reprise d’activite circula- 
toire spontanee. Si une voie d’abord vasculaire et/ou intra-osseuse 
n’est pas immediatement accessible, injecter 2 a 3 mg dilues dans 10 ml 
d’eau au travers de la sonde d’intubation tracheale (une seule injec- 
tion). Si les doses repetees de 1 mg d’adrenaline s’averent inefficaces 
en cas d’asystolie refractaire, une augmentation des doses jusqu’a 5 mg 
par injection est possible ; 

b) enfant : 10 pg/kg en IV ou intra-osseuse pour la premiere dose et 
pour les doses suivantes. La voie intratracheale d’urgence n’est utili- 
sable que pour la premiere dose d’adrenaline : 100 pg/kg dilue dans du 
serum sale isotonique. 

2. Choc anaphylactique : 

Voie intraveineuse par bolus a doses titrees : 
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a) la dose initiale est fonction de la severite de l’hypotension :10 a 
20 pg pour les reactions de grade II ; 100 a 200 pg pour les reactions de 
grade III a repeter toutes les 1 a 2 minutes, jusqu’a restauration d’une 
pression arterielle suffisante ; 

b) en cas d’inefficacite, augmenter les doses rapidement. Une perfu- 
sion IV de 0,05 a 0,1 pg/kg/min peut eviter d’avoir a repeter les bolus 
d’adrenaline ; 

c) dans l’attente d’une voie veineuse efficace, la voie IM peut etre uti- 
lisee (0,3 a 0,5 mg), a repeter apres 5 a 10 minutes, en fonction des 
effets hemodynamiques ; la voie intratracheale peut etre utilisee chez 
le patient intube, en sachant que seul un tiers de la dose parvient dans 
la circulation systemique. 

3. Etats de choc. Lorsque 1’objectif est d’obtenir un effet vasopres- 
seur associe une stimulation myocardique : perfusion continue de 0,1 a 
3 pg/kg/min. 

4. Etat de mal asthmatique. Proposee en cas de resistance aux beta- 
2-mimetiques classiques ou en presence d’un etat de choc. 


AGALSIDASE 

Syn : alpha-galactosidase A. Enzyme deficitaine dans la maladie de Fabry. Pro- 
duce sous forme recombinante. Specialites ^Replagal (agalsidase alpha), solution 
injectable a 1 mg/ml, flacons de 5 ml, Fabrazj^i^(agalsidase beta), solution injec- 
table, flacons de 35 mg. 

Indication et posologie 

Traitement substitutif de>4a hialadie de Fabry : 0,2 mg/kg (Replagal) 
ou 1 mg/kg (Fabrazyi^f) enjpenusion IV tous les 15 jours. 

Effets indesirables 

Possibility de frissons, fievre, myalgies, cephalees, bouffees vasomo- 
trices, nausees lors des injections. 


AGENTS ANTI-TNF ALPHA 

Proprietes immunosuppressives basees sur la neutralisation du TNF alpha, 
cytokine exer^ant un role majeur dans les processus inflammatoires. II s’agit 
d’anticorps monoclonaux chimeriques produits par genie genetique (infliximab, 
adalimumab, certolizumab) ou de recepteurs solubles captant le TNF alpha qui ne 
peut plus atteindre ses cibles (etanercept). Specialites : voir tableau 2. 

Indications 

1. Maladies articulaires inflammatoires : 

a) polyarthrite rhumatoi’de (PR) certaine, active, apres echec du 
methotrexate. Patients atteints de PR, na'ifs de tout traitement de 
fond et ayant une atteinte structurale precoce et severe. Les anti- 
TNF peuvent reduire ou eviter le developpement des erosions arti- 
culaires ; 

b) spondylarthrite ankylosante certaine, active depuis au moins 
4 semaines, apres echec d’au moins 3 anti-inflammatoires non steroidiens, 
pour la forme axiale, ou d’au moins un traitement de fond (methotrexate, 
leflunomide, salazopyrine...) pour la forme a predominance peripherique. 
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En cas de maladie intestinale inflammatoire associee, la preference va aux 
anticorps monoclonaux : infliximab, adalimumab ; 

c) rhumatisme psoriasique certain, actif, et apres echec d’au moins 
un traitement de fond (methotrexate, leflunomide, salazopyrine) et/ou 
d’au moins deux infiltrations de corticoi'des retard ; 

d) arthrite juvenile chronique refractaire avec atteinte poly-articu- 
laire. 

2. Maladies inflammatoires de l’intestin : maladie de Crohn, rectoco- 
lite hemorragique : formes actives severes, refractaires au traitement 
cortico’ide et immunosuppresseur. 

3. Maladies dermatologiques : 

a) psoriasis en plaques, modere a severe de l’adulte, en cas d’echec, 
de contre-indication ou d’intolerance d’au moins deux traitements sys- 
temiques (ciclosporine, methotrexate et/ou puvatherapie) ; 

b) l’activite des agents anti-TNF alpha aussi ete mise en evidence au 
cours des atteintes cutaneomuqueuses de la maladie de Behget (etaner- 
cept) et chez les patients atteints de pyoderma gangrenosum 
(infliximab). 


Tableau 2. — Agents anti-TNF alpha. 


dci/specialit£s 

PROPRIETES 

PRfiSEro^iSt^ 

POSOLOGIE 

Adalimumab/ 

Humira 

(1, 2, 3) 

Recombinant IgG^ 

100 % humain 
Demi-vie : 15 jours 


40 mg SC tous les 

15 jours 

Infliximab/ 

Remicade 
(1, 2, 3) 

Chimerique 
humain/murin 
de type)gGj V 

Demi-vie': 8-raii^urs 

Amp, 100 mg 

5 mg/kg IV 

en 2 heures a J 1 , J15, 
J30, puis toutes les 

8 semaines 

Certolizumab/ 

Cimzia 

(Etats-Unis) 

(2) 

Fragment Fab 
Demi-vie prolongee 
par pegylation 

Amp, 200 mg 

400 mg SC en deux 
injections a J 1 , J15, 
J30, puis tous les 
mois 

Etanercept/ Embrel 

(1,3) 

Inhibiteur competitif 
du TNF alpha 

Amp, 25 et 50 mg 

25-50 mg IV, 

2 fois/semaine 
x 12 semaines 


Les chiffres entre parentheses sont destines a preciser les indications reconnues (voir Indications). 


Posologie 

Fonction de la maladie et de la demi-vie du produit. Voir pour cha- 
cune des maladies en 2 e partie de la PEM. 

Contre-indications 

1. Absolues: infections actives aigues ou chroniques (tuberculose 
surtout), neoplasie ou hemopathie lymphoi'de, insuffisance cardiaque, 
neuropathie demyelinisante, grossesse, allaitement. 

2. Relatives : situation a risque sur le plan infectieux. En cas de tuber- 
culose latente, une prophylaxie antibiotique adaptee doit etre mise en 
oeuvre 3 semaines avant le debut du traitement. Cancer, traite et consi- 
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dere comme gueri. Lesion precancereuse (polype colique ou vesical, 
dysplasie du col uterin, myelodysplasie...). 

3. Transitoires : fistule abcedee dans la maladie de Crohn. 

Verifications avant traitement 

Controle et mise a jour des vaccinations, incluant chez les sujets a 
risque particulier les vaccins anti-grippal et anti-pneumococcique ; 
recherche d’une infection en cours. 

Effets indesirables 

Cephalees, fievre et eruption cutanee au decours des perfusions. 
Reactions d’hypersensibilite apres reprise tardive du traitement, invi- 
tant a ne plus traiter apres interruption depuis plus de 4 mois. Appari- 
tion d’anticorps anti-nucleaires et de syndromes lupiques. Reveil ou 
developpement d’une infection, notamment la tuberculose (plus fre- 
quent avec les anticorps anti-TNF qu’avec les recepteurs solubles). 
L’exces de risque neoplasique (lymphomes notamment) initialement 
evoque ne semble pas se confirmer avec le recul du temps. 


AGONISTES DES RECEPTEURS 5-HT 



vasculaires a la 5-hydroxy- 
fet sur les autres sous-types 


Syn : triptans. Agonistes selectifs des recejDb 
tryptamine-1 (5-HT ID alpha et 5-HT ID beta), 
de recepteurs 5-HT. 

Plusieurs specialites sont disponibles/' 

1. En presentation orale : Almogran (a|i58triptan), en comprimes a 12,5 mg ; 

Relpax (eletriptan), comprimes a 20 et 4(fmg; Isimig et Tigreat (frovatriptan), 
Naramig (naratriptan), Zomig et^ctaiigoro (zolmitriptan), tous en comprimes a 
2,5 mg ; Imigrane (sumatriptaipy eh comprimes a 50 mg ; Maxalt (rizatriptan), corn- 
primes a 5 et 10 g. < : ; 

2. En solution inject^pletoar ^oie SC : Imiject (sumatriptan), a 6 mg/ampoule. 

3. En solution pour pulv<^feation nasale : Imigrane (sumatriptan), en ampoules 
a 10 et 20 mg. 


Indications et posologie 

1. Formes orales ou en pulverisation nasale : traitement de la phase 
cephalalgique de la crise de migraine, des le debut de la crise. Une dose 
unique d’un comprime d’une des specialites ou d’une ampoule en pul- 
verisation nasale. La prise d’une deuxieme dose ne doit etre envisagee 
qu’en cas de recidive apres une premiere dose efficace, en respectant 
un delai minimal de deux heures. 

2. Formes injectables : traitement de la crise d’algie vasculaire de la face 
ou de la crise de migraine severe en cas d’echec des autres traitements 
lors de crises precedentes. Une ampoule en injection sous-cutanee. 


Contre-indications 

Insuffisance coronaire, cerebrale ou vasculaire peripherique, insuffi- 
sance renale. Traitements par ergotamine, methysergide, inhibiteurs de 
la monoamine oxydase (attendre un delai de quinze jours apres leur 
arret). Allaitement. 


Effets indesirables 

Manifestations vasomotrices, tachycardie, labilite tensionnelle, pal- 
pitations, bouffees vasomotrices, eruptions cutanees. 
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Effets secondaires 

Quelques vertiges et troubles digestifs mineurs. Lors d’un traitement 
prolonge, hepatotoxicite et risque de neutropenie. 

Contre-indications 

Contre-indique chez la femme enceinte. 


ALBENDAZOLE 

Liste II. 

Antihelminthique. Specialites : Zentel en comprimes a 400 mg et suspension 
buyable a 4 % ; Eskazole en comprimes a 400 mg (pharmacies hospitalieres). 


Indications et posologie 

1. Anguillulose : 800 mg/j, 3 jours de suite ou 400 mg/j pendant 
3 jours avec une nouvelle cure 15 jours plus tard. 

2. Ascaridiase, ankylostome et necator, trichocephale : chez l’adulte, 
400 mg ; chez l’enfant de moins de 10 ans, 200 mg ; 1 seul jour en une 
seule prise. 

3. Oxyurose : 200 mg en 1 prise, 2 cures a 15 jours d’intervalle. 

4. Trichinellose, cysticercose : 15 mg/kg ou 800 mg/j en deux prises 
pendant 10 a 15 jours. 

5. Giardiase : 400 mg/j pendant 5 jours. 

6. Echinococcoses hydatique et alveolaire, en complement du traite- 
ment chirurgical : 15 mg/kg ou 800 mg/j en deUx prises pendant 3 a 6 mois. 

Effets secondaires A? .... . 

Quelques vertiges et troubles digestif^ mineurs. En traitement pro- 
longe : hepatotoxicite, risque de jjjgu^'openie. 

Contre-indications 

Contre-indique chez la< 


n comp 


Mentaie enceinte. 


ALBUMINE PLASMATIQUE HUMAINE 

Preparee par fractionnement a l’ethanol du plasma humain. Pendant la prepara- 
tion, elle est chauffee a 60 °C pendant 10 heures, ce qui elimine tout risque de trans- 
mission d’hepatite virale et de SIDA. Specialites : solution a 4 g/100 ml et 5 g/100 ml 
(Vialebex, Octalbine) et 20 g/100 ml (Octalbine, Albumine Baxter). La solution est 
fortement hypertonique par rapport au plasma humain normal. Conservation pen- 
dant 3 ans a une temperature inferieure a 25 °C et a l’abri de la lumiere. 


Indications et posologie 

Chaque gramme d’albumine injecte peut accroTtre le volume circula- 
toire de 15 ml. 

1. Spoliations importantes de la volemie, brulures etendues, deficit 
oncotique aigu, hypoproteinemies et oedemes (cirrhoses, syndrome neph- 
rotique, denutrition) : 100 ou 200 ml/j, en perfusion IV lente (2 ml/min). 

2. Hypoalbuminemie du nouveau-ne ou premature, maladie hemoly- 
tique du nouveau-ne pour son fort pouvoir de fixation de la bilirubine 
libre : 1 g/kg. 

3. Echanges plasmatiques : dose selon le volume echange. 


Incidents 

Chocs. Accidents de surcharge circulatoire, notamment oedeme aigu 
du poumon. 
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ALCOOLISATION DU NERF TRIJUMEAU 


Technique a visee antalgique consistant a injecter de l’alcool dans le canal 
osseux d’une des trois branches du nerf. Concurrencee par l’electrocoagulation 
selective des fibres fines des nerfs. Inconvenient ou avantage, sa duree (Faction 
est limitee dans le temps. 

Technique 

Injecter 1 ml d’alcool a 90° dans le canal osseux d’emergence d’une 
des trois branches du nerf, selon le siege de la nevralgie : 

1. Nerf frontal. Injecter dans l’echancrure sus-orbitaire a 7 ou 8 mm 
de profondeur par rapport aux teguments. 

2. Nerf sous orbitaire. Piquer a la hauteur de l’orifice de son canal, 
sous l’orbite, a 1 cm en dehors du nez. Se diriger obliquement en haut 
et un peu en dehors, jusqu’a ce qu’on ait senti l’orifice et penetre dans 
le canal. Enfoncer l’aiguille de 10 a 20 mm, en evitant toutefois de pene- 
trer dans l’orbite (s’en assurer en palpant a travers la paupiere infe- 
rieure). 

3. Nerf mentonnier. Enfoncer l’aiguille un peu en arriere de la racine 
de la canine, a 15 mm de la ligne mediane. L’alcoolisation des autres 
branches collaterals et celle du gangliore de Gasser sont dangereuses 
et du ressort du specialiste. 



ALDOSTERONE 


co-surrenale, L’aldosterone n’a pas actuel- 
- utilise la 9-alpha-fluoro-hydrocortisone 
le desoxycorticosterone injectable en IM, 


Mineralocorticoide extrait de la cj 
lement d’utilisation th 
(voir ce mot) active pe 
qui reproduisent l’effet 



ALEMTUZUMAB 


Syn : Campath. Anticorps monoclonal chimerique associant les parties hyper- 
variables Fab anti-CD52 d’origine murine a un fragment Fc d’origine humaine. Spe- 
ciality : Mabcampath, solution injectable IV (administrable par voie SC) a 
30 mg/ml. 

Indications et posologie 

Leucemie lymphoide chronique, leucemie pro-lymphocytaire T, 
lymphomes T notamment cutanes : perfusions IV (ou injections SC), 
commencer par une dose de 3 mg et augmenter selon la tolerance a 10 mg, 
puis 30 mg, a raison de trois fois par semaine pendant 12 semaines. 

Effets indesirables 

Reactions a type de syndrome de liberation de cytokines lors des 
premieres perfusions : fievre, frissons, eruption cutanee, hypotension, 
troubles digestifs. Syndrome de lyse tumorale en cas de forte masse 
tumorale. Reactivation de maladies virales a cytomegalovirus (sur- 
veillance des viremies) et augmentation du risque infectieux viral, bac- 
terien et opportuniste. Immunosuppression (lymphocytopenie CD4) 
profonde et prolongee : interet d’une prevention des infections oppor- 
tunistes par sulfamethoxazole trimethoprime et valaciclovir, irradiation 
systematique des produits sanguins cellulaires avant transfusion. 
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ALGINATES 

Alginate de sodium (ou acide alginique). Associe a des anti-acides, hydroxyde 
d’aluminium et bicarbonate de sodium (Gaviscon, Topaal) ou bicarbonate seul 
(generique). Se transforme immediatement dans l’estomac en un gel mousseux 
leger et visqueux, de pH 7, qui protege l’cesophage du reflux gastrique acide. Existe 
en comprimes a macher et en suspension buyable (sachets de 10 ml ou flacon). 
Entre aussi dans la composition de nombreuses specialites comme excipient. 

Indication 

Traitement a la demande du reflux gastro-oesophagien sans oesopha- 
gite severe. 

Posologie 

Jusqu’a 60 ml/j de suspension, 3 a 6 comprimes/j a macher. 

Effets indesirables 

Constipation. Diminue 1’absorption de nombreux medicaments pris 
simultanement. 


ALGLUCOSIDASE 

Forme recombinante de l’alpha-glucosidase acide humaine, produite par recom- 
binaison du gene humain dans des cellules d’ovaire de hamster chinois (CHO). 
Speciality : Myozyme, flacons injectables a 50 mg. 


^perfusic 


Indication et posologie 

Maladie de Pompe (formes infantiles) : perfusion intraveineuse de 
20 mg/kg toutes les 2 semaines. L’^ffiWkite therapeutique n’est pas 
demontree dans les formes d’apparition tardive. 

Effets indesirables 

Reactions possibles lors de la perfusion : eruption cutanee, urticaire, 
fievre, rares chocs anaphylactiques. 


ALIMENTATION ARTIFICIELLE 

Syn : nutrition artificielle. 

Techniques qui se substituent a l’alimentation par voie orale pour conserver ou 
retablir l’equilibre nutritionnel d’un patient. Cette nutrition artificielle peut etre 
assuree de deux fagons : 

1 . Par voie digestive : alimentation ou nutrition enterale. 

2. Par voie veineuse : alimentation ou nutrition parenterale. 

Quelle que soit la methode utilisee, cette alimentation artificielle doit permettre 
au patient de faire face a ses besoins nutritionnels, eminemment variables en fonc- 
tion de son etat nutritionnel de base et de l’importance de 1’agression (trauma- 
tisme, intervention chirurgicale plus ou moins lourde, infection). Un jeune simple 
n’excedant pas une semaine, par exemple en situation post-operatoire, ne requiert 
que les apports hydroelectrolytiques de base et une ration glucosee de l’ordre de 
600 a 800 kcal/jour, besoins pouvant etre facilement couverts par voie veineuse 
peripherique. Seuls seront evoques ici les principes de base de la nutrition artifi- 
cielle de l’adulte. 

I. BESOINS 

Eau 

Besoins de base de l’ordre de 30 ml/kg/24 h chez l’adulte. Ils sont 
majores en cas de fievre elevee (pertes insensibles augmentees) et s’il 
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existe des pertes extrarenales (aspiration digestive par exemple) qui 
doivent alors etre compensees en eau et en electrolytes. 

Electrolytes 

Les besoins de base concernent le sodium (Na + : 2 mmol/kg/24 h), le 
potassium (K + : 1 mmol/kg/24 h), le calcium, le magnesium et le phos- 
phore. Les apports sont a adapter en fonction des situations patholo- 
giques rencontrees. 

Vitamines et oligo-elements 

Les vitamines A, B 1? Bg, B^, C, D, E et K (voir Apports vitaminiques 
quotidiens, p. 409) et le zinc, le fluor, le manganese et le selenium (voir 
Apports nutritionnels quotidiens pour la population fran^aise, p. 406) 
peuvent etre presents dans les solutions nutritives utilisees. II existe 
egalement des preparations du commerce equilibrees en vitamines 
(Cernevit, Soluvit) et en oligo-elements (Nonan, Decan). 

Besoins energetiques et azotes 

1. Les besoins energetiques de base en kilocalories sont determines 
classiquement par les equations de Harris et Benedict : 

Homme : 66 + (13,7 x poids en kg) + (5 x taille en cm) - (6,8 x age 
en annees). 

Femme : 65 + (9,6 x poids en kg) + (1,8 x taille en cm) - (4,7 x age 
en annees). 

2. Ces apports energetiques doivent etre assures par des glucides (3 a 
4 g/kg/j, 50 a 70 % de l’apport calprique) et des lipides (1,5 a 2 g/kg/j , 
30 a 50 % de l’apport calorique^ Les apports azotes de base sont de 
1’ordre de 150 a 200 m g/kg/j et en post-operatoire ou en situation de 
stress ils peuvent etre augments a 300 voire 400 mg/kg/j. Pour des rai- 
sons de tolerance mais aussU^d’efficacite, la charge calorique des solu- 
tions utilisees doit etre^e l’ordre d’une calorie par ml et le rapport 
calorico-azote de 150 a 200 ml par gramme d’azote. 

II. NUTRITION PAR VOIE ENTERALE 

Methode efficace, peu couteuse et a moindre risque infectieux que la nutrition 
par voie parenterale, elle doit etre privilegiee chaque fois que l’etat du tube digestif 
le permet et le plus precocement possible, en l’absence d’ileus important et a for- 
tiori d’obstacle mecanique. 

Technique 

1. Elle necessite un abord du tube digestif, le plus souvent en site gas- 
trique a l’aide de sondes nasogastriques de petit calibre en elastomere 
de silicone, bien tolerees, et dont la bonne position est verifiee par 
controle radiologique avant l’administration des substrats nutritifs. La 
voie d’abord peut etre aussi nasoduodenale ou nasojejunale a l’aide de 
sondes lestees placees par simple gravite, sous amplificateur de 
brillance ou par fibroscopie. Pour des nutritions prolongees, il est ega- 
lement possible de mettre en place une gastrostomie par voie percu- 
tanee ou d’utiliser une jejunostomie chirurgicale. 

2. Les solutions nutritives utilisables sont les preparations indus- 
trielles elementaires, polymeriques, semi-elementaires de compositions 
adaptees a certaines situations particulieres (insuffisance renale, respira- 
toire, polytraumatise) ou plus recemment comportant des nutriments 
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specifiques ayant un impact sur la structure de l’intestin et sur ses func- 
tions. II en est ainsi des solutions enrichies en glutamine, en arginine, en 
acides gras a chaine courte, en fibres, en nucleotides ou en lipides d’ori- 
gine et de structure particuliere (huile d’olive, omega-3). Voir Melanges 
nutritifs pour sonde digestive, p. 436. 

Surveillance 

Les substrats nutritifs sont delivres au mieux de fagon continue a 
l’aide de pompes peristaltiques dont le debit est augmente de fagon 
progressive en fonction de la tolerance du patient, autant que possible 
en position demi-assise pour eviter au maximum reflux et regurgita- 
tions. Une equipe medicale et infirmiere formee et entramee est la 
meilleure garantie d’efficacite et de securite. 


Incidents et complications 


Incidents mecaniques 

Difficultes de mise en place des sondes, fausses routes (sous- 
muqueuses, intratracheales par exemple), d’ou la necessite d’un 
controle radiographique rigoureux de mise en place correcte. Obstruc- 
tions et arrachement accidentels. 


Complications digestives 

Phenomenes d intolerance : coliques, ballonndftients, nausees, voire 
vomissements, sont souvent la consequence d’un debit inadapte, justi- 
fiant l’amenagement de paliers dans la progression des quantites admi- 
nistrees. Un reflux gastro-oesophagiSl peut etre observe apres 
administration en site gastrique, mam/aussi en site jejunal. La mise en 
position demi-assise ne sunprii^e pas completement ce risque. La diar- 
rhee, source d’inconfort majeur>^eleve de causes diverses : nature de 
la solution nutritionnelle, tnhnique d’administration, medicaments 
associes, cause infectieuse, medicale ou chirurgicale. 


Complications respiratoires 

Regurgitation et vomissements exposent a un risque d’inhalation 
avec pneumopathie secondaire, voire etat d’asphyxie brutale. Les 
sondes de calibre important, la position couchee, un age avance, une 
gastroparesie, certains terrains (traumatisme cranien, diabete) sont 
des facteurs favorisants. 


Autres complications 

Les complications hydroelectrolytiques ou metaboliques relevent 
d’une inadequation des apports aux besoins des patients et a la tole- 
rance de l’alimentation. 


III. NUTRITION PAR VO/E PARENTERALE 


Indications et technique 

Elle est indiquee lorsque le tube digestif est inutilisable. Les nutri- 
ments sont administres par voie intraveineuse. Les veines periphe- 
riques ne tolerent que des apports calorico-azotes peu eleves et 
pendant des durees limitees en raison de l’epuisement rapide du capital 
veineux. Une voie veineuse centrale en territoire cave superieur par 
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abord jugulaire interne ou sous-clavier a l’aide de catheters en silicone 
ou en polyurethane est done requise. 


Apports calorico-azotes 

Ils doivent couvrir les besoins en respectant la repartition glucidoli- 
pidique et les rapports calorico-azotes identiques a ceux de la voie 
enterale. Pour etre efficaces, ces apports doivent etre simultanes et 
continus. 

1. Solutes glucidiques : solutions a 10 %, 20 %, voire 30 %, la concen- 
tration utilisee etant fonction des apports liquidiens necessaires et des 
niveaux caloriques requis. 

2. Solutes lipidiques : emulsions de triglycerides a chaine longue a 10 
ou a 20 %, a base d’huile de soja (Intralipide, Ivelip, Endolipide). Les 
emulsions de triglycerides a chaine moyenne (Medialipide) ont des 
indications limitees. Les emulsions lipidiques apportent les acides gras 
essentiels et permettent de diminuer les apports caloriques d’origine 
glucidique ameliorant ainsi leur tolerance. 

3. Apports azotes : solutions d’acides amines equilibrees comportant 
des acides amines essentiels et non essentiels a des concentrations 
variables de 6 a 25 g d’azote par litre (voir tableau 1, p. 11). Une bonne 
connaissance de la composition des solutions utilisees permet de res- 
pecter l’equilibre des apports et d’eviter les complications metabo- 
liques. 


Oligo-elements et vitamines 


Des oligo-elements et des vitamines peuvent etre ajoutes en fonction 
des besoins en utilisant le^solutions equilibrees disponibles sur le 
marche. On dispose demielanges ternaires prets a l’emploi comportant 
glucides, lipides et protideg'et de niveaux calorico-azotes varies et 
adaptes a toutes les situations. Ils facilitent la prescription et la securite 
d’utilisation de ce type de nutrition sur le plan metabolique et infec- 
tieux, autorisant, notamment lorsqu’elle est de longue duree, sa mise 
en place a domicile. 


Surveillance 

L’administration d’une nutrition parenterale totale doit se faire de 
fa^on continue sur le nycthemere. A domicile, une nutrition cyclique 
peut cependant etre utilisee. 

La surveillance est a la fois clinique et biologique. Elle porte sur l’etat 
d’hydratation, la fonction cardiorespiratoire, la diurese et les variations 
ponderales. Sur le plan biologique, outre les equilibres hydroelectroly- 
tique (natremie, kaliemie, phosphoremie) et acido-basique, la glycemie 
et la tolerance glucidique, la lactescence du serum et le dosage des tri- 
glycerides, la fonction renale sera egalement surveillee (uree sanguine, 
creatininemie) ainsi que les dosages de l’albumine et des proteines a 
turn-over rapide (pre-albumine et retinol binding protein par exemple). 

Complications 

Hydroelectrolytiques et metaboliques 

Leur prevention passe par une surveillance reguliere clinique et 
biologique. II en est de meme pour les complications hepatobiliaires 
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a type de steatose ou la cholestase, qui doivent etre detectees preco- 
cement. 

Mecaniques 

Elies peuvent survenir lors de la mise en place du catheter central 
(pneumothorax, ponction arterielle, fausse route du catheter) ou lors 
d’un deplacement secondaire d’un catheter mal fixe ; elles peuvent etre 
responsables de troubles du rythme, de perforation vasculaire. La pre- 
vention passe par une technique rigoureuse de mise en place, un 
controle radiologique de bonne position et une fixation correcte du 
catheter. Thrombose sur catheter et embolie gazeuse peuvent egale- 
ment survenir. 


Infectieuses 


Ce sont les complications les plus graves : l’infection du catheter est 
un risque majeur de septicemie et de choc septique. La prevention 
passe par la mise en place du catheter dans des conditions d’asepsie 
chirurgicale (casaque, bavette, gants steriles) et repose sur la qualite 
du pansement et des manipulations de la ligne de perfusion. Une ligne 
de perfusion dediee, l’utilisation de melanges ternaires et la qualite des 
soins infirmiers sont fondamentaux pour prevenir ce risque redoutable. 
En cas de suspicion d’infection du catheter, la technique du « verrou » 

antibiotique (injection locale de vancomyciir' - J 1 — 

le catheter) est proposee sans preuve reelle 
tion est P ablation du materiel. 


see a demeure dans 
fficacite : la seule solu- 


ALLOPURINOL 


Liste I. 



4-hydroxypyrazole-(3,4-d)hyrimidiiie. Puissant inhibiteur de la xanthine oxy- 
dase, enzyme qui transforme norrmlement l’hypoxanthine et la xanthine en acide 
urique. Entrame une diminution majeure de l’uricemie et de l’uraturie, aussi bien 
chez le sujet normal que chez i’hyperuricemique. Specialites : Allopurinol et 
Zyloric, en comprimes a 100, 200 et 300 mg. 

Voir Hypo-uricemiants (p. 196). 


Indication 

Hyperuricemie primitive ou secondaire (hemopathies malignes, 
nephropathies chroniques). 


Posologie 

Dose suffisante pour ramener I’uricemie a un chiffre normal (200 a 
400 mg/j en moyenne). Traitement d’une duree indefinie. Associer 
1 mg/j de colchicine au debut du traitement pour eviter la survenue 
d’une crise de goutte. Modifier la posologie chez l’insuffisant renal (voir 
tableau 96, p. 385). 

Interactions medicamenteuses 

La posologie de la mercaptopurine et de l’azathioprine doit etre 
reduite aux deux tiers car l’allopurinol inhibe partiellement leur oxy- 
dation. Augmente le risque de reaction cutanee aux penicillines du 
groupe A. Augmente les risques d’accidents neurologiques de la vida- 
rabine. 
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Contre-indications 

Grossesse, lactation. 

Incidents 

Rash maculo-papuleux, fievre, arthralgies, eosinophilie. Insuffisance 
hepatique reversible. Diarrhees, nausees. Leucopenie. Dans l’ensemble 
neanmoins, ces incidents sont rares et la tolerance est bonne. 


ALMITRINE (BISMESILATE) 

Liste II. 

Augmente la Pa02 et la Sa02 et diminue la PaC02 chez les hypoxemiques chro- 
niques. Agirait en ameliorant le rapport ventilation/perfusion. Specialite : Vecta- 
rion, comprimes a 50 mg et ampoules injectables a 15 mg. 

Indications 

Bronchopneumopathies chroniques obstructives avec hypoxemie 
franche (60 Torr), en complement de l’oxygenotherapie continue. 


Posologie 

Les doses actuellement conseillees sont de 100 mg/j (1,5 mg/kg/j) ; 
chez certains sujets, elles sont vraisemblablement trop elevees. 


Incidents 

Paresthesies des membres inferieui 
P arret du traitement. 


ALTEPLASE 



eficit moteur necessitant 


Liste I. 

Thrombolytique de deimerpfeg^^ration. Activateur tissulaire du plasminogene 
produit par recombinaison gen^tique (rt-PA). Bien qu’ayant une forte specificite 
pour la fibrine, il provdqiie une fibrinogenolyse (0,75 % d’hemorragie cerebrale). 
Demi-vie courte (5 minutes)Telimination essentiellement hepatique. Specialite : 
Actilyse, poudre et solvant pour solution injectable IV et perfusion avec 10, 20 et 
50 mg d’alteplase. 


Indications, contre-indications et effets indesirables 

Voir Thrombolytiques, p. 337. 


Posologie 

1. Infarctus myocardique aigu : 

a) avant la 6 e heure, schema posologique « accelere » avec bolus IV 
de 15 mg, puis 50 mg IV en 30 minutes, et 35 mg IV en 60 minutes, sans 
depasser 100 mg ; 

b) entre la 6 e et 12 e heure, schema « des 3 heures » avec bolus IV de 
10 mg, puis 50 mg IV en 60 minutes, et 10 mg IV toutes les 30 minutes 
jusqu’a une dose totale de 100 mg. Association a l’acide acetylsalicy- 
lique IV et l’heparine non fractionnee. 

2. Embolie pulmonaire : dose totale de 100 mg en 2 heures (bolus IV 
de 10 mg en 1 a 2 minutes, puis 90 mg IV en 2 heures). Adaptation de la 
dose si poids inferieur a 65 kg. Association a l’heparine non fractionnee 
pour obtenir un TCA entre 1,5 et 2,5 fois la valeur de reference. 

3. AVC ischemique : dose de 0,9 mg/kg (max : 90 mg) en IV sur 
60 minutes, dont 10 % en bolus initial. Pas d’aspirine, ni d’heparine pen- 
dant les 24 premieres heures. 
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AMANTADINE 

Liste I. 

Antiviral actif sur les virus Influenza du groupe A. La rimantadine a le meme 
mecanisme d’action, un spectre antiviral voisin avec une pharmacocinetique dif- 
ferente. Les deux molecules sont sans activate sur le virus B. Possede, par ailleurs, 
une activite antiparkinsonienne. Specialite : Mantadix, gelules de 100 mg. 

Indications et posologie 

1. Traitement preventif et curatif de la grippe A : 200 mg une fois par 
jour pour 1’amantadine et de 100 mg deux fois par jour pour la rimanta- 
dine. Efficace si entrepris dans les 48 heures suivant l’apparition des 
symptomes. Reduction de posologie en cas d’insuffisance renale. 

2. Maladie de Parkinson, 200 a 400 mg/j en association avec les autres 
traitements. 

Effets indesirables 

Toxicite neurologique avec insomnie, difficulty de concentration, 
surtout chez le patient insuffisant renal (plus frequent avec l’amanta- 
dine qu’avec la rimantadine). Risque d’interferences medicamen- 
teuses avec les antihistaminiques ou les sulfamides. Risque de 
developpement de resistance du virus A aux # d£ux composes restrei- 
gnant les indications preventives et curatives de ces medicaments. 
(Edemes des membres inferieurs (mecanisme in^onnu). Elevation des 
transaminases. 

AMBENONIUM 

Liste I. 

N, N’-bis (diethylamino-2 ethyl) oxaijude bis-(chloro-2 benzyle). Anticholineste- 
rasique ayant la meme action, m&is, plus prolongee, que la neostigmine (voir ce 
mot). Specialite : Mytelase, comprimes a 10 mg. 

Indication 

Myasthenie. 

Posologie 

30 a 100 mg/j. 

Effets indesirables 

1. Muscariniques : crampes abdominales, nausees et vomissements, 
diarrhees, hypersalivation, augmentation des secretions bronchiques 
et lacrymales, myosis. 

2. Nicotiniques : crampes musculaires, fasciculations et contractions 
musculaires. 

AMETHOPTERINE 

Liste I. 

Acide amino-4 methyl-10 folique. Antimitotique du groupe des antifoliques. Spe- 
cialites : Methotrexate, Novatrex (comprimes a 2,5 mg) ; Metoject (flacons injec- 
tables a 10 mg) et Methotrexate Bellon (solutions injectables a 5, 25 et 50 et 
500 mg) par voie SC, IM, IV, intra-arterielle, intrathecale. Necessite d’une sur- 
veillance hematologique tres stricte. 
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Indications et posologie 

1. Leucemies aigues. Traitement d’entretien : 15 a 25 mg/m 2 /semaine. 
Localisations meningees : 4 a 6 injections de 10 mg/m 2 , voie intrarachi- 
dienne (prevention ou traitement curatif). 

2. Lymphomes non hodgkiniens, chorio-epitheliome, tumeurs solides, 
osteosarcomes. De tres fortes doses (1 a 10 g/m 2 ) peuvent etre adminis- 
trees par voie IV en quelques heures ; elles permettent d’obtenir une 
concentration serique tres elevee pendant un laps de temps court 
(jusqu’a 24-36 heures) a condition de fournir des ce delai l’antidote sous 
forme d’acide folinique (voir ce mot) pendant 48 a 72 heures. 

3. Polyarthrite rhumatoi'de active et erosive de l’adulte, formes poly- 
articulaires actives et severes de l’arthrite chronique juvenile en cas de 
reponse insuffisante aux anti-inflammatoires non steroi'diens, et rhuma- 
tisme psoriasique de l’adulte, en cas de non-reponse aux traitements 
conventionnels. 

Voie orale : 10 mg/semaine, augmenter ensuite si necessaire par 
paliers de 2,5 ou 5 mg jusqu’a 25 mg/mois avant de parler d’echec ou 
d’insuffisance de ce traitement. Apparition de l’efficacite du traitement 
qu’apres quelques semaines. Voie SC ou IM : en cas d’inefficacite par- 
tielle ou d’intolerance (notamment digestive) du traitement ou de doute 
sur l’observance. Une supplementation ea^cide folique, a dose equiva- 
lente de celle du methotrexate, est proposee 48 heures avant la prise 
de methotrexate. En cas de reponse insuffisante, il est possible de faire 
des associations avec les traitements de fond classiques ou avec les 
biotherapies. 

Voir Taux therapeutique%sanguins des medicaments (p. 373) et 
Medicaments chez Tin jmffCjjknt renal (p. 384). 

Effets secondaires 

Aplasie medullaire, ulcerations des muqueuses digestives (inter- 
rompre provisoirement le traitement en cas d’ulcerations buccales, de 
douleurs ou de diarrhee, sanglante ou non), nausees, vomissements, 
insuffisance renale, hepatite chronique cytolytique (surveiller les trans- 
aminases), alopecie reversible, fibrose pulmonaire diffuse. 


Contre-indications 

Grossesse, insuffisances renale ou hepatique importantes. 


AMIDONS 

Les hydroxy-ethyl-amidons sont, actuellement avec les gelatines, les colloi'des 
les plus utilises. Leur pouvoir d’expansion volemique est superieur a 1 et la duree 
de leur effet de remplissage depend du degre d’hydroxy-ethylation de l’amidon. 
Specialites (poids moleculaires de 130 000 a 200 000) : Heafusine (solution a 6 et 
10 %) ; Hyperhes, Pentastarch, Plasmohes Restorvol et Voluven (solutions a 6 %). 

Indications 

Remplissage vasculaire en urgence (etats de choc hemorragique). 

Posologie 

Infusion initiate : 4 ml/kg en quelques minutes. Ne pas depasser 
33 ml/kg pendant les premieres 24 heures. 
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Effets indesirables 

Allergie (rare). Modifications de l’hemostase primaire. Lesions de 
nephrose osmotique reversibles. 


AMINOGLYCOSIDES 


Liste I. 

Antibiotiques naturels ou semi-synthetiques composes de sucres amines. Pas 
d’absorption digestive. Passage faible dans le liquide cephalorachidien. Elimina- 
tion renale. Administration exclusivement parenterale. Entrent aussi dans la com- 
position de collyres (voir p. 104). 

1. Mode d’action : inhibition de la synthese proteique (interaction avec les ribo- 
somes). Modification de la permeabilite membranaire et de la respiration bacterienne. 

2. Mode de resistance : plasmidique par synthese d’enzymes inactivatrices. 
Rarement chromosomiques (blocage de la fixation aux ribosomes). Diminution de 
la captation de 1’antibiotique. 

3. Spectre utile : staphylocoque, streptocoque, enterocoque si associe a une beta- 
lactamine ; enterobacteries, autres bacilles a Gram negatif, incluant le bacille pyo- 
cyanique ; gonocoque, Brucella, Listeria, BK pour certains (amikacine). Ils sont peu 
actifs ou inactifs sur les streptocoques, les treponemes et les germes anaerobies. 

4. Synergie d’action avec les beta-lactamines, la vancomycine, la fosfomycine et 
la rifampicine. 

5. Elimination biliaire et urinaire. 


w* i ; urethrite gonococ- 


Indications 

1 . En monotherapie : pyelonephrite (f^nr 
cique (spectinomycine). 

2. En association : infections severes (bacilles a Gram negatif, staphy- 
locoque, listeriose meningee, endocan^ite a streptocoque, pneumopa- 
thie chez l’ethylique, antibiqtherapie empirique de Pimmunodeprime), 
brucellose. 


Tableau 3. — Principjtfux derives des aminoglycosides. 


DCI 

SPfiCIALITfiS 

PRESENTATION 

voie/posologie 

Tobramycine 

Nebcine, generique 

flacons 25 et 75 mg 

IM, IV : 3 mg/kg/j 

Gentamicine 

Gentamicine, 

Gentalline 

flacons 10, 40, 80, 

160 mg 

IM, IV : 3 mg/kg/j 

Netilmicine 

Netromycine 

amp 25, 50, 100, 150 mg 

IM, IV : 4 a 6 mg/kg/j 

Dibekacine 

Debekacyl 

flacons 75 mg 

IM, IV : 3 mg/kg/j 

Amikacine 

Amikacine, Amiklin 

flacons 50, 250 et 500 mg 

IM, IV : 15 mg/kg/j 

Spectinomycine 

Trobicine 

flacons 2 g 

IM : 20 a 50 mg/kg/j 

Isepamycine 

Isepalline 

flacons 100, 250 et 500 mg 

IM, IV : 15 mg/kg/j 


Posologie 

Administration essentiellement par voie IM, mais possible par voie IV 
en courte perfusion. Espacement des doses unitaires a adapter en fonc- 
tion de la clairance de la creatinine ; chez le sujet a fonction renale nor- 
male, un espacement toutes les 12 heures, voire toutes les 24 heures, 
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est preferable pour diminuer la toxicite (voir Utilisation des medica- 
ments chez l’insuffisant renal, p. 384). 

Contre-indications 

Grossesse, myasthenie, hypersensibilite (voir Medicaments et allai- 
tement, p. 396). 

Effets indesirables 

Nephrotoxicite reversible (favorisee par insuffisance hepatocellu- 
laire). Toxicite cochleo-vestibulaire irreversible (voir p. 1482). Reac- 
tions allergiques. 


AMIODARONE 

Liste II. 

Generique et speciality (Cordarone) en comprimes a 200 mg et ampoules a 50 
et 150 mg pour injection IV. Anti-arythmique de classe III (allongement de la 
phase 3 du potentiel d’action), de demi-vie tres longue (20 a 100 jours). Apres prise 
unique, l’effet therapeutique est maximum au bout de 6 heures ; en traitement 
continu, l’equilibre entree/sortie n’est atteint qu’au bout de 3 semaines. L’iode 
contenu dans la molecule interfere avec le metabolisme thyroi'dien. 


Indications 

Anti-arythmique extremement puissant ^mssant sur tous les types 
d’arythmies : prevention des recidives de tachycardie supraventricu- 
laire et de tachycardie ventriculaire. Regularisation d’une fibrillation 


atriale persistante. 


fy 


le 200 n 


Posologie 

La dose usuelle per os est de 200 mg par jour. En urgence, en milieu 
hospitalier, la dose de charge est de 30 mg/kg en une prise ; elle est effi- 
cace au bout de 6 h@ufe§s. Lsrvoie IV est reservee a l’urgence, en milieu 
hospitalier ou pre-hospn^rlier, pour le traitement des arrets cardiocir- 
culatoires avec arythmies ventriculaires refractaires. 


Incidents et effets indesirables 

1. Cardiaques. En dehors de quelques rares cas de torsades de 
pointes, l’amiodarone n’a pas d’effet arythmogene. Son effet bradycar- 
disant sur le sinus et la conduction intranodale justifie la diminution 
des doses chez le sujet age, la prudence en cas de suspicion de maladie 
de l’oreillette et l’abstention ou l’arret en cas de bloc auriculo-ventricu- 
laire, meme nodal non appareille. 

2. Extracardiaques, frequents : lucite justifiant de limiter l’exposition 
solaire et de proteger les parties exposees par un ecran total ; dysthy- 
ro'idie, notamment hyperthyroidie necessitant l’arret de l’amiodarone et 
pouvant justifier une thyroidectomie si la poursuite du traitement par 
l’amiodarone est vitale (doser la TSH avant traitement et tous les 3 a 
6 mois) ; pneumopathie desaturante d’origine immunologique ; excep- 
tionnellement neuropathie peripherique et insuffisance hepatocellulaire. 


AMISULPRIDE 

Liste I. 

Benzamide antipsychotique, antiproductif a fortes doses (400-1 200 mg/j) pro- 
pose dans les schizophrenics paranoides et stimulant, desinhibiteur a faibles 


28 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


doses (100-150 mg/j) dans les schizophrenics hebephreniques ou de type 
« negatif ». Specialite : Solian, en comprimes a 100, 200, 400 mg, de solution (1 mg 
= 100 mg) ou ampoules dosees a 200 mg (usage hospitalier). 

Indications et posologie 

Neuroleptique antipsychotique : traitement d’attaque d’un etat psy- 
chiatrique aigu, 400 a 800 mg/j (posologie maximale de 1 200 mg/jour). 

Effets indesirables 

Chez la femme en periode d’activite genitale, il entrame souvent une 
amenorrhee, parfois une galactorrhee ; chez l’homme, peut survenir 
une gynecomastie. Comme tous les psychotropes, il peut etre a l’origine 
d’une baisse de potentialites sexuelles et de prises de poids conside- 
rables. 


AMNIO-INFUSION 

Remplissage artificiel de la cavite amniotique a l’aide de serum physiologique 
ou de Ringer Lactate chauffe a 35-37 °C. L’injection est effectuee preferentiellement 
par voie transcervicale en per-partum, par voie transabdominale en dehors du tra- 
vail. La technique necessite une asepsie chirurgicale. En raison du caractere 
invasif du prelevement, une injection preventive de .gammaglobulines anti-D est 
obligatoire chez les patientes Rhesus negatif. 

Indications 

1. Au cours du travail : decouverte chmTtolfgoammos ou anammos 
associe a des anomalies du rythme cardiaqiie foetal a type de ralentis- 
sement variables ; de realisation simple, 1’injection par perfusion de 
serum physiologique chauffe se fait a l’aide d’un catheter intra-uterin et 
permet en theorie une mobUjs gtiojW u cordon ombilicale et une dispa- 
rition des ralentissements variables (il s’agit de la seule indication 
retenue, pendant le travail, actuellement, sans que le benefice perinatal 
ait ete demontre). 

2. En dehors du travail : 

a) dans les cas d’oligoanamnios, permet d’obtenir une meilleure lisi- 
bilite echographique, de prelever du liquide amniotique pour caryo- 
type, amnioculture a visee bacteriologique ; 

b) proposee pour corriger un oligoamnios associe a un laparoschisis 
afin d’eviter la compression des anses exteriorisees et limiter l’effet irri- 
tant du liquide amniotique sur la paroi digestive. 


Complications 

Blessure du foetus ou du cordon, surpression intra-uterine, troubles 
du rythme cardiaque foetal, decollement placentaire, embolie amnio- 
tique, rupture des membranes voire uterine en cas d’uterus cicatriciel, 
infection. 


AMODIAQUINE 

Liste II. 

Amino-4-quinoleine. Antipaludique de synthese. Specialite : Flavoquine en 
comprimes a 200 mg (amodiaquine chlorhydrate), contenant 153 mg d’amo- 
diaquine base. Disponible en Afrique subsaharienne en association fixe a l’artesu- 
nate sous le nom de Coarsucam ou d’ASAQ. 
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Indications 

Traitement des acces palustres. L’amodiaquine garde une assez 
bonne activite sur les souches chloroquino-resistantes. 

Posologie 

Dose totale en trois jours de 35 mg/kg, dont 15 mg/kg le premier jour, 
puis 10 mg/kg/j les deux jours suivants, toujours en deux prises par 
jour. 

Incidents 

Agranulocytose, toxicite hepatique en prises prolongees (contre- 
indication a la chimioprophylaxie), troubles digestifs, lesions cor- 
neennes et retiniennes en cas de traitement prolonge, necessitant une 
surveillance ophtalmologique. 


AMOROLFINE 


Derive de la morpholine. Specialite : Loceryl. N’existe que sous forme de vernis 
ungueal. Tres efficace contre les agents usuels ou occasionnels d’onychomycoses : 
les levures, les dermatophytes, les moisissures (Scopulariopsis) et les dematies 
( Alternaria , Cladosporium ). 


Indications 

Traitement des onychomycoses sans atteinte matricielle. 

Posologie 

Appliquer le vernis sur les ongles atteints 1 a 2 fois par semaine 
durant 6 a 9 mois. 

Effets indesirables 

' — 

AMPHOTERICINE B 


Liste I. 

Liste II (lotion). 

Antibiotique antifongique isole des milieux de culture de Streptomyces nodosus. 
Activite fongistatique puissante et fongicide moderee. Specialite : Fungizone en 
ampoules injectables a 50 mg, suspension buvable a 100 mg/ml, lotion a 3 %, 
gelules a 250 mg. 

Aux doses habituellement conseillees (0,7 a 1 mg/kg), la concentration plasma- 
tique est de 1,8 a 3,5 pg/ml, pendant une vingtaine d’heures apres 1’administration 
du produit. La concentration minimale inhibitrice sur les souches de champignons 
habituellement pathogenes est comprise entre 0,03 et 1 pg/ml. Faible elimination 
renale (3 a 5 %) et biliaire (0,8 a 14 %). Metabolites non connus. Faiblement 
soluble, la reconstitution fournit une suspension colloidale excluant l’utilisation de 
filtres, et rapidement degradee par la lumiere, necessitant la protection du produit 
pendant les manipulations et la perfusion. Les formulations lipidiques sont moins 
nephrotoxiques mais d’un cout plus eleve. 

Specialites : Ambisome (liposomale), Abelcet (complexes lipidiques). 


Indications 

La toxicite importante de l’amphotericine fait reserver son emploi au 
traitement des infections fongiques sever es. 

l.Voie parenterale : candidoses viscerales ou systemiques, histoplas- 
moses, coccidioidomycoses, cryptococcoses, blastomycoses, mucormy- 
coses, aspergilloses, sporotrichose. 
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2. Voie locale ou digestive : candidoses buccales, digestives, vagi- 
nales. 

3. L’Ambisome peut etre utilisee en premiere intention dans le traite- 
ment de la leishmaniose viscerale. 


Posologie 

En raison de sa toxicite, l’amphotericine est d’un maniement delicat 
et ne peut etre utilisee qu’en milieu hospitalier en perfusion intravei- 
neuse, diluee dans du serum glucose a une concentration ne depassant 
pas 10 mg/100 ml. II est prudent de commencer par une dose-test de 
1 mg pendant 1 a 30 minutes. La posologie conseillee est de 1 mg/kg/j 
administree en 6 a 10 heures, en ne depassant pas une dose totale de 
4 g. Surveiller avec soin la fonction renale pendant toute la duree du 
traitement, qui doit souvent etre prolonge plusieurs semaines ou mois 
selon le type de mycose. 


Contre-indication 

L’insuffisance renale contre-indique en principe l’usage de l’ampho- 
tericine B. Utiliser dans ce cas les formulations lipidiques. Voir Utilisa- 
tion des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


Accidents 

L’injection d’amphotericine est tres souvent suivie de malaise, de 
frissons, de fievre et parfois de choc severe. Le danger majeur de 
l’amphotericine est sa grande toxicite rinale. Des accidents d’hypoka- 
liemie, de rhabdomyolyse avec myoglobinurie, de toxicite hematolo- 
gique, hepatique ont ete rapportes. 




AMSACRINE 

Liste I. 

Syn : m-AMSA. Cytostatique du groupe des agents intercalants. Inhibe la syn- 
these de l’ADN des cellules en cycle (phase S et G 2 ), metabolise par le foie et eli- 
mine par la bile principalement. Specialite : Amsalyo, reserve aux hopitaux et aux 
collectivites. Presente en ampoules injectables de 75 mg pour l’usage IV strict. 


Indication et posologie 

Leucemies aigues lymphoides et myeloTdes : 100 a 200 mg/m 2 /j pen- 
dant 5 jours. 


Effets indesirables 

Toxicite cardiaque imposant la surveillance par moniteur lors des 
periodes d’administration du produit. 


ANAGRELIDE 

Liste I. 

Cytostatique a effet plaquettaire predominant selon un mecanisme encore 
incompletement elucide (inhibition des phosphodiesterases III). Specialite : 
Xagrid, comprimes a 0,5 mg. 

Indications 

Thrombocytemie essentielle, syndromes myeloproliferatifs avec aug- 
mentation des plaquettes non controlees par le traitement de fond. 
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Posologie 

1 a 3 mg/]. 

Effets indesirables 

Prise de poids. Troubles du rythme (effet inotrope positif). Toxicite 
hepatique et renale (surveiller ces fonctions et reduire les doses, voir 
tableau 96, p. 385). Toxicite hematologique moderee (anemie). 


ANAKINRA 


Liste I. 

Antagoniste du recepteur de l’interleukine-l (IL-1), cytokine ayant un role 
important dans l’inflammation et le remodelage tissulaire de nombreuses maladies 
rhumatologiques. Speciality : Kineret, ampoules-seringues a 100 mg, a conserver 
entre 2° et 8 °C. 


Indications 

Polyarthrite rhumatoi’de, en association avec le methotrexate. 

Propose aussi dans la maladie de Still de l’adulte, dans l’arthrite juve- 
nile idiopathique a forme systemique, dans certaines maladies « orphe- 
lines » (maladie periodique et « syndromes periodiques »), et dans les 
cas de goutte resistant aux traitements cl antiques. 


& 

100 mg/j che ST'' 1 


Posologie 

Voie sous-cutanee : 


Contre-indications 

Insuffisance renale sevei 
30 ml/min). 


a 2 mg/kg/j chez l’enfant. 


r© (clair ai 


Vance de la creatinine inferieure a 


Effets indesirables 

Reaction inflammatoir£ au site d’injection ; developpement d’une 
complication infectieuse. 


ANALGESIQUES MORPHINOMIMETIQUES 

Medicaments destines a l’anesthesie-reanimation. Ils ne doivent etre utilises 
que par des medecins ou des infirmiers formes aux techniques de l’anesthesie. Les 
principaux analgesiques morphinomimetiques sont presentes dans le tableau 4. 


Tableau 4. — Analgesiques morphiniques et morphinomimetiques. 


DC1 

SPEC1ALITE 

PUISSANCE 

POSOLOGIE 

DURfiE D’ACTION 

Morphine 

Morphine 

1 

Titration* 

(2-3 mg/5 minutes) 

4-6 h 

Fentanyl 

Fentanyl 

100 

1-5 mg/kg 

1-3 h 

Alfentanil 

Rapifen 

20 

5 a 40 mg/kg 

30-40 min 

Sufentanil 

Sufenta 

200 

0,2 a 2 mg/kg 

1-3 h 

Remifentanil 

Ultiva 

1 000 

0,5 a 1 mg/kg 

< 30 min 


* Basee sur une evaluation par echelle analogique tenant compte de la duree de la sedation. 
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Indications 

Realisation des actes douloureux et de tous types de chirurgie. Le 
choix du produit depend de l’importance de la composante douloureuse 
de l’acte realise. Ils sont utilises par voie IV tout au long de l’acte opera- 
toire en perfusion continue par pousse seringue. Certains morphinomi- 
metiques peuvent etre utilises par voie peridurale ou intrarachidienne 
dans des conditions bien particulieres. Tous les morphinomimetiques 
sont bien toleres sur le plan cardiovasculaire, mais peuvent diminuer le 
tonus sympathique (bradycardie). 

Posologie 

La posologie tient compte de la sensibilite des patients (titration) et 
de la duree de l’intervention. 


Effets indesirables 

Tous les morphinomimetiques sont de puissants depresseurs de la 
fonction respiratoire et generateurs d’apnee. II convient de surveiller la 
fonction respiratoire et d’assurer le controle des voies aeriennes (ven- 
tilation au masque, intubation tracheale notamment). L’antagonisation 
de l’action des morphinomimetiques, et notamment de la depression 
respiratoire, repose sur l’utilisation de naloxop&fNarcan, ampoule de 
0,4 mg/ml). Cette antagonisation entrame, parallelement a l’ameliora- 
tion de frequence respiratoire, la reapparition des douleurs et des reac- 
tions neurovegetatives (tachycardie - hypertension) qu’entrame la 


levee de l’analgesie. 


ANDROGENES 


it des propri 






Liste II. 

Hormones steroides ayant des'^oprietes virilisantes et anabolisantes, norma- 
lement secretees par le testicule (testosterone surtout) et, a un moindre degre, 
par l’ovaire (A4-androstenedione surtout) et la surrenale (A4-androstenedione, 
DHA libre et sulfo-conjuguee). La testosterone est l’androgene le plus puissant ; 
elle agit au niveau de la plupart de ses organes-cibles apres avoir ete transformee 
par l’enzyme 5-alpha-reductase en dihydrotestosterone (DHT) qui a 5 fois plus 
d’affinite pour son recepteur. 


Indications et posologie 

1. Hypogonadisme masculin, traitement substitutif par la testoste- 
rone. Soit esters injectables par voie IM : enanthate (Androtardyl), 
250 mg tous les 10 a 15 jours, ou undecanoate (Nebido), 1 000 mg toutes 
les 10 a 14 semaines, soit transdermique (Androgel, 2,5-10 g/j ou Testo- 
patch, dispositifs de 30, 45 ou 60 cm 2 a renouveler tous les 2 jours). 
L’undecanoate de testosterone administre par voie orale (Pantestone, 

1 a 3 comprimes par jour) et la dihydrotestosterone (Andractim, 5 a 
10 g de gel a appliquer 3 fois/semaine) sont moins utilises dans cette 
indication : le premier en raison d’une pharmacocinetique variable, la 
seconde car elle ne se metabolise pas, comme le fait la testosterone, en 
oestradiol dont le taux faible chez l’homme serait important pour la tro- 
phicite osseuse. 

2. Gynecomastie : Andractim gel, 5 g/j, applique localement pendant 

2 a 3 mois. 


MEDICATIONS ET TECHNIQUES THERAPEUTIQUES 


33 


3. Aplasie medullaire peu severe ou en complement des traitements 
immunosuppresseurs : on utilise plus souvent la norethandrolone 
(Nilevar) 1 a 2 mg/kg/j (efficacite progressive en plusieurs semaines ou 
mois). 

Contre-indications 

Cancer prostatique, adenome prostatique, insuffisance cardiaque, 
renale et hepatocellulaire severes, cancer du sein chez l’homme. 

Effets secondaires 

Prise de poids, acne, hepatotoxicite avec les androgenes synthe- 
tiques, gynecomastie (sauf avec la dihydrotestosterone). 

ANESTHESIE GENERALE 

Acte medical permettant la realisation d’interventions douloureuses, chirurgi- 
cales ou non. Le sujet est inconscient et protege contre la survenue d’episodes de 
memorisation ainsi que des consequences generates de la stimulation nociceptive 
dont l’intensite varie en fonction de l’acte operatoire. Une anesthesie generate 
associe le plus souvent un agent hypnotique induisant la perte de conscience et 
l’absence de memorisation, un morphinique pour lutter contre la douleur et un 
relaxant musculaire ou curare pour provoquer^in relachement musculaire facili- 
tant le deroulement de l’intervention (chirurgie/^bdominale notamment). Cette 
association hypnotique, analgesique, curare defl^t l’anesthesie dite balancee. 

Voir Analgesiques morphinomimetiques f fArtestfiesiques par inhalation (Anes- 
thesiques halogenes, Protoxyde d’azote)^, Curare et curarisants de synthese. 

ANESTHESIE LOCALS ET LOCO REGION ALE 

Acte medical visant a abolir la sensation douloureuse en bloquant la transmis- 
sion de l’influx nerveux par les voies sensitives a differents niveaux : peau et tissu 
cellulaire sous-cutane (^i%thesre locate par infiltration), au niveau d’un tronc ner- 
veux (anesthesie tronculaire), au niveau d’un plexus brachial ou lombaire (anes- 
thesie plexique) ou au niveau de la moelle epiniere (anesthesie peridurale, 
rachianesthesie). 

En fonction de leur formule chimique, deux grandes families d’anesthesiques 
locaux sont distinguees : 

1 . les amino-esters (procaine, tetracaine) ; 

2. les amino-amides, les plus utilises en raison de leurs moindres inconvenients 
allergiques (articaine, bupivacaine, levobupivacaine, lidocaine, mepivacaine, ropi- 
vacaine, prilocaine + lidocaine [creme EMLA]). 

Indications 

1. Anesthesie topique au niveau des muqueuses. 

2. Anesthesie par infiltration sous-cutanee ou intra-articulaire. 

3. Anesthesie plexique : plexus brachial par differentes voies (inter- 
scalenique, sus-claviculaire, axillaire). 

4. Anesthesie tronculaire : administration de l’anesthesique local a 
proximite d’un tronc nerveux (ulnaire, median, sciatique...). 

5. Anesthesie par voie rachidienne. 

6. Anesthesies peridurale ou epidurale (dans l’espace peridural). 

7. Rachianesthesie : l’anesthesique local est administre dans le 
liquide cephalorachidien. 

8. Anesthesie par voie caudale chez l’enfant : l’anesthesique local est 
injecte par l’hiatus sacre autour du cul-de-sac dural. 
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Effets indesirables 

Les techniques d’anesthesie locoregionale relevent de la competence 
de medecins specialistes. Elies doivent etre realisees dans des struc- 
tures disposant de tous les moyens pour faire face a une situation 
d’urgence. 

1. Lies au geste technique lui-meme : ponction vasculaire ou ner- 
veuse accidentelle, accidents neurologiques par injection intravascu- 
laire accidentelle, pneumothorax apres ponction accidentelle de la 
plevre lors des blocs plexiques realises par voie sus-claviculaire. Hema- 
tomes compressifs de la moelle apres abord rachidien. Ce risque fait 
contre-indiquer ces techniques chez des patients presentant des 
troubles congenitaux ou acquis de l’hemostase. 

2. Lies aux anesthesiques locaux : reactions allergiques frequentes 

avec les amino-esters, exceptionnelles avec les amino-amides. Surdo- 
sage : lipothymie, etat de mal convulsif, troubles du rythme ventricu- 
laire ou de la conduction et possibility de depression cardiaque grave 
voire d’arret circulatoire. Ces accidents peuvent survenir avec tous les 
anesthesiques locaux, mais sont particulierement graves avec la bupi- 
vacaine. En cas d’arret cardiaque en rapport avec un anesthesique 
local, la ressuscitation cardio-pulr ' prolongee (voir 

tableau 191, p. 1269). 



ANESTHESIE PERIDURALE 


Acte medical consistant a injecter un 


;ique local dans l’espace initiale- 


ment virtuel situe entre le canal rachidieri et la hure-mere. Elle differe de la rachia- 
nesthesie ou l’anesthesique local est ifttecte directement dans le LCR. L’abord de 
cet espace est fait generalement au niveau lombaire (analgesie obstetricale) mais 
aussi au niveau thoracique (cinalgesio^ost-operatoire en chirurgie abdominale ou 
thoracique). La ropivacaine et la levobupivacaine sont les anesthesiques les plus 
utilises. Un bloc sensitivomoteur, o’intensite variable est ainsi obtenu. Les effets 
dependent des concentrations utilisees, du type de patient. 

Indication 

Analgesie chez la parturiente durant la phase de travail de l’accou- 
chement par voie basse, mais aussi en cas de cesarienne. 

Technique 

1. Mise en place d’une voie d’abord veineuse utilisee pour le remplis- 
sage vasculaire ou l’administration de medicaments vaso-actifs (ephe- 
drine ou phenylephrine). 

2. Le sujet est place en position assise ou en decubitus lateral gauche 
s’il s’agit d’une parturiente. La peau est desinfectee et une anesthesie 
locale est pratiquee dans l’espace inter-epineux avec de la lidocaine a 
1 %. 

3. La ponction de l’espace est realisee avec une aiguille specifique, 
legerement recourbee, l’aiguille de Tuohy, montee avec une seringue 
vissee, egalement specifique, remplie de serum physiologique (mandrin 
liquide). L’aiguille progresse doucement dans l’espace jusqu’au liga- 
ment jaune. Le deplacement soudain du piston dans la seringue ou 
perte de resistance indique que le ligament jaune a ete franchi et que 
l’espace peridural est atteint. L’absence de reflux de LCR dans la 
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seringue apres aspiration douce indique que la dure-mere n’a pas ete 
franchie. 

4. Apres une dose-test (lidoca'ine 20 mg/ml, adrenalinee, 2 ml) per- 
mettant de depister un passage intravasculaire ou sous-arachno’idien, 
l’anesthesique local peut etre injecte lentement et de maniere frac- 
tionnee dans l’espace, la hauteur et l’intensite de l’anesthesie realisee 
etant fonction de la nature et de la quantite d’anesthesique local 
injectee, mais aussi de la position du patient. Un catheter peut etre 
introduit par l’aiguille et pousse de 3 a 4 cm dans l’espace peridural ; il 
permet de pratiquer des reinjections fractionnees ou une administra- 
tion continue a la seringue electrique de l’anesthesique local (analgesie 
obstetricale notamment). Un filtre antibacterien est place sur le 
catheter pour eviter une contamination. 


Indications 

1. Analgesie obstetricale pour l’accouchement par voie basse. 

2. Cesarienne quand celle-ci est indiquee avec une peridurale mise en 
place. 

3. Analgesie post-operatoire en chirurgie abdominale majeure et tho- 
racique. 


Contre-indications 

Trouble d’hemostase ou traiterm 
(risque de desamorgage cardiaque) ; i 



icoagulant, 
ion cutanee. 


hypovolemie 


Surveillance 

Les precautions a prendre memes que lors d’une anesthesie 

generale. Le materiel de^jentilation, d’aspiration et les drogues 
d’urgence doivent etre prets pour prendre en charge un eventuel acci- 
dent. Surveillance st?fictfejtoutes les 5 minutes au debut, de la pression 
arterielle, dont la chute peut etre prevenue par un remplissage prea- 
lable par cristalloides et traitee par 1’injection de vasopresseurs comme 
l’ephedrine ou la phenylephrine en titration. 


Incidents - Accidents 

Impossibility technique de ponction. Ponction accidentelle de la 
dure-mere avec rachianesthesie totale obligeant a des manoeuvres de 
reanimation cardiorespiratoires si l’injection d’anesthesique local est 
effective. Le sang lors de la ponction invite a changer de technique ou 
a pratiquer une ponction a un autre niveau. Analgesie insuffisante obli- 
geant a un complement par voie intraveineuse ou a pratiquer une nou- 
velle ponction. La ponction accidentelle de la dure-mere peut entraTner 
des cephalees, dont le traitement peut necessiter l’injection dans 
l’espace peridural de 10 a 15 ml de sang du patient destine a obturer la 
fuite de LCR entramee par la breche dure-merienne. 


ANESTHESIQUES HALOGENES 

Les anesthesiques halogenes actuellement utilises ont remplace l’halothane en 
raison de leurs proprietes pharmacocinetiques (metabolisme hepatique reduit, 
vitesse d’elimination) ou pharmacodynamiques (actions sur le systeme cardiovas- 
culaire) plus interessantes. Ils sont neanmoins tous contre-indiques chez les 
patients susceptibles d’hyperthermie maligne. Presentes sous forme liquide, ils 
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sont delivres sous forme de vapeur par voie pulmonaire grace a des evaporateurs 
calibres specifiques a chacun. Au cours d’une anesthesie, des analyseurs a infra- 
rouge permettent de connaTtre en permanence leur concentration dans le melange 
inhale et exhale. Les specialites et les caracteristiques des produits disponibles 
sont detaillees dans le tableau 5. 


Tableau 5. — Anesthesiques halogenes. 


DCI 

SPfiCIALITfi 

CAM % 

METABOLISME HEPATIQUE 

ELIMINATION 

Isoflurane 

Forene 

1,2 

0,2% 

± Rapide 

Desflurane 

Suprane 

6,0 

0,02 % 

Rapide 

Sevoflurane 

Sevorane 

2,0 

2-5% 

Rapide 


CAM % : Concentration alveolaire minimale - reflet de la puissance de l’anesthesique. 


Indications 

Entretien de l’anesthesie, les modifications de concentration sur 
l’evaporateur permettant d’adapter la profondeur de l’anesthesie aux 
differents temps operatoires avec une bonne stability hemodynamique. 

. , , des^bietsabolites. Ce risque est 

considerablement diminue avec les nou^e&ux halogenes a metabolisme 
hepatique reduit. 

2. Toxicite renale. Liee aux ions fliidr, elle serait possible avec le 
sevoflurane, mais semble ex£reptien|fnit rare. 


Effets indesirables 

1. Toxicite hepatique. Elle depend des 


Contre-indications 

Tous les anesthesiques halogenes sont contre-indiques en cas de 
suspicion de sensibilite a l’hyperthermie maligne : myopathie d’origine 
genetique, en rapport avec un deficit d’un recepteur de la cellule mus- 
culaire striee squelettique et qui permet le recaptage intracytoplas- 
mique du calcium. Le phenotype est revele par l’exposition aux agents 
halogenes. 


ANGIOPLASTIE 

Dilatation arterielle endoluminale realisee par une sonde a ballonnet, introduite 
par voie femorale selon la technique de Seldinger. Le catheter est monte au 
contact de la zone stenosee franchie par un guide metallique. Un ballonnet monte 
sur une autre sonde est alors place de part et d’autre de la stenose et plusieurs 
insufflations sont faites a une pression de 6 a 10 atmospheres (brievement en posi- 
tion coronarienne). L’angioplastie permet de laminer l’atherome en creant souvent 
une dissection partielle de l’artere et sans provoquer d’embolie distale du materiel 
atheromateux. Un nouveau chenal est ainsi cree et une nouvelle tunique endarte- 
rielle se cree en quelques mois, periode pendant laquelle des anticoagulants ou 
antiagregants sont necessaires. Certaines occlusions completes peuvent etre 
forees par une sonde a laser (le probleme est de diriger la sonde dans l’axe du 
vaisseau). Par le chenal ainsi cree est montee une sonde a ballonnet. 

Les principaux domaines d’application sont l’angioplastie coronarienne, renale, 
ilio-femorale, carotidienne. 
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/. ANGIOPLASTIE CORONARIENNE 

Syn : angioplastie transluminale (ATL) coronarienne ; dilatation coronaire au 
ballon ou, le plus souvent, avec deployment d’un stent (endoprothese coronaire). 

L’angioplastie coronaire est devenue la methode privilegiee de revascularisa- 
tion myocardique. Le taux de succes primaire est superieur a 95 % ; la mortality 
est de 0,2 %. Un infarctus du myocarde precoce (elevation des CPK) survient dans 
4 a 5 % des cas. Le risque de restenose dans un delai de 6 mois a 5 ans est de 40 % 
apres angioplastie au ballon, 20 % avec utilisation d’un stent nu et de 5 a 7 % en 
cas de stent actif. Ces chiffres varient en fonction du caractere programme ou en 
urgence de l’angioplastie, notamment en cas d’angioplastie pour infarctus myocar- 
dique aigu, ainsi qu’en fonction de la complexity des lesions coronaires traitees. 
Le taux de thrombose precoce d’un stent s’est effondre depuis la standardisation 
du traitement antiagregant plaquettaire. 

Technique 

1. Immediatement precedee de l’injection IV de 250 mg d’acide ace- 
tylsalicylique. 

a) Si programmee, elle est preparee, pendant 2 a 3 jours par l’admi- 
nistration orale de 250 mg d’acide acetylsalicylique et de 300 a 600 mg 
de clopidogrel. 

b) En urgence, elle est habituellement associee a une perfusion IV 

d’un antagoniste anti-GP Ilb/IIIa. 9 

2. L’angioplastie est le plus souvent cqriipletee, apres dilatation au 
ballon ou de premiere intention, par le deplpiefrient endocoronaire d’un 
stent : il s’agit d’une structure metallique a maillage complexe qui 
reduit le risque de restenose, surtout lorsque le stent est actif par enro- 
bage avec un medicament antim<§tjam)lique qui limite la proliferation 
cellulaire ; la prevention de Tinfarctus du myocarde par thrombose 
aigue du stent necessite un traitement antiagregant plaquettaire oral 
par 250 mg d’acide acetylsalicylique et 75 a 150 mg de clopidogrel (ou 
ticlopidine en cas d’alletgie au clopidogrel), prolonge pendant un mois 
en cas de stent nu et perraant 6 a 12 mois en cas de stent actif. 

En cas de lesion calcifiee, l’angioplastie peut etre immediatement 
precedee par une procedure de Rotablator intraluminal. En cas de 
lesion steno-thrombosante d’un greffon, le geste est associe a une pro- 
tection distale (parapluie) limitant le risque d’embolie. 

Indications 

En dehors des thromboses coronaires chroniques, toutes les lesions 
coronaires sur des arteres d’un calibre superieur a 2,5 mm sont acces- 
sibles par angioplastie, y compris les stenoses du tronc commun de la 
coronaire gauche et les lesions de bifurcation. 

1. Angor stable et syndromes coronaires aigus, avec ou sans 
infarctus. 

2. Infarctus myocardique aigu : angioplastie indiquee d’emblee avant 
la 6 e heure et, jusqu’a la 12 e heure en cas de persistance de la douleur 
ainsi qu’en cas d’echec de thrombolyse. 

3. Restenoses, y compris sur stent : nouvelle angioplastie avec ou 
sans implantation d’un ou plusieurs stents. 

Complications 

Rupture (exceptionnelle) ou dissection arterielle, colmatees par 
l’aveuglement de la lesion par un stent couvert. Infarctus du myocarde 
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par occlusion d’une branche collateral ou embolie distale, notamment 
en cas de syndrome coronaire aigu et d’angioplastie non protegee 
d’une lesion athero-thrombotique d’un greffon veineux. Thrombose 
aigue d’un stent par resistance au traitement antiagregant plaquettaire 
ou plus souvent par erreur d’administration ou arret premature du trai- 
tement antiagregant plaquettaire. Restenose coronaire. 

II. ANGIOPLASTIE CAROTIDIENNE 

Moyen de recours en cas de contre-indication a la chirurgie en prevention 
secondaire d’un accident ischemique cerebral. Environnement pharmacologique 
identique a celui de l’angioplastie coronarienne. 


ANTAGONISTES ANTI-GPIIB/IIIA 


Substances ayant pour propriete de bloquer le recepteur plaquettaire Ilb/IIIa, 
et done la liaison plaquette-fibrinogene selon deux mecanismes : 

1. Par inhibition immunologique, anticorps monoclonal anti-IIb/IIIa : abeiximab 
(Reopro, solution injectable IV, flacons de 2 a 10 mg). 

2. Par antagonisme direct, non immunologique, de ce recepteur : eptifibatide 
(Integrilin, solution injectable a 0,75 et 2 mg/ml), tirofiban (Agrastat, solution injec- 
table a 0,75 et 2 mg/ml). 


ssociation a l’acide acetylsali- 


Indications 

1. Angioplastie coronaire a risque en ass 
cylique et a l’heparine. 

2. Infarctus du myocarde precoce chez les patients atteints d’angor 
instable ou d’infarctus du myocarde sans onde Q, dont le dernier epi- 
sode de douleur thoracique est survenu au cours des 12 heures prece- 
dentes et s’accompagne jde modifications electrocardiographiques 
et/ou d’une elevation des enzymes cardiaques. 

Posologie 

1. Abeiximab: bolus IV de 0,25 mg/kg suivi d’une perfusion IV de 
10 pg/min pendant 12 heures. 

2. Tirofiban : bolus IV de 0,4 pg/kg/min en 30 minutes suivi d’une per- 
fusion de 0,1 pg/kg/min jusqu’a 72 heures. 

3. Eptifibatide : bolus IV de 180 pg/kg, suivi d’une perfusion continue 
de 2 pg/kg/min jusqu’a 72 heures. 


Contre-indications 

Antecedent d’accident vasculaire cerebral ; traumatisme cranien et 
chirurgie majeure recente ; hypertension arterielle severe non 
controlee ; defauts constitutionnels ou acquis de l’hemostase ; insuffi- 
sance renale severe. 

Probability d’une hypersensibilite lors d’une l re administration 
(abeiximab). 


Effets indesirables 

Hemorragies mineures et majeures par thrombopenie necessitant 
une surveillance toutes les 6 heures de la numeration plaquettaire et la 
transfusion de plaquettes si le nombre de plaquettes est inferieur a 
50 000/mm 3 . 
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ANTAGONISTES DU RECEPTEUR 
DE L’ANGIOTENSINE II 

Groupe de medicaments agissant en se liant aux recepteurs de type ATI de 
l’angiotensine II, presents sur les cellules musculaires lisses des arterioles, des sur- 
renales, du rein et du coeur. II en resulte une elevation de l’activite de la renine 
plasmatique et de la secretion de l’angiotensine II plasmatique (sans effet pharma- 
codynamique) et une diminution de la secretion d’aldosterone. Le blocage de 
1’ effet de l’angiotensine II a pour resultat un effet vasodilatateur puissant et une 
diminution de la proliferation des cellules musculaires lisses. Les formes dispo- 
nibles sont indiquees dans le tableau 6. 


Tableau 6. — Antagonistes des recepteurs de I’angiotensine II. 


DCI 

sp£cialit£ 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

Candesartan 

Atacand, Kenzen 

cp 4, 8, 16, 32 mg 

4 a 32 mg/j 

Irbesartan 

Aprovel 

cp 75, 150, 300 mg 

75 a 300 mg/j 

Losartan 

Cozaar 

cp 50, 100 mg 

50 a 100 mg/j 

Telmisartan 

Micardis, Pritor 

cp 20, 40, 80 mg 

20 a 80 mg/j 

Valsartan 

Nisis, Tareg 

cp 40, 80, y^Omg 

40 a 160 mg/j 

Eprosartan 

Teveten 

cp 30 

300 a 600 mg/j 

Olmesartan 

Alteis, Olmetec 

40 mg 

10 a 40 mg/j 


Indications 

Hypertension arterielle, insuffisance cardiaque (en cas d’intolerance 
aux inhibiteurs de l’^iwme'xie conversion de l’angiotensine). 

Contre-indications 

Stenose bilaterale des arteres renales ou stenose unilateral sur rein 
unique. 


Effets indesirables 

Insuffisance renale aigue en cas de stenose des arteres renales, en 
particulier si stenose bilaterale ou sur rein unique. 

Aggravation d’une insuffisance renale et risque d’hyperkaliemie chez 
les malades en depletion hydro-sodee sous diuretiques. Chez l’insuffi- 
sant renal chronique, une surveillance attentive de la fonction renale et 
de la kaliemie est necessaire. 


ANTALGIQUES 

Syn : analgesiques. Medicaments ayant pour propriete d’attenuer ou d’abolir la 
sensation douloureuse sans provoquer la perte de conscience. Selon leur mode 
d’action, sont distingues les antalgiques centraux et peripheriques. 

/. ANTALGIQUES PERIPHERIQUES 

Syn : antalgiques de palier 1. Ils regroupent le paracetamol, les anti-inflamma- 
toires non steroi'diens et l’acide acetylsalicylique (voir chacun de ces mots). La 
noramidopyrine n’est plus disponible en raison des accidents d ’agranulocytose 
frequents et graves. 
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II. ANTALGIQUES CENTRAUX 

Ils sont classes selon leur puissance et leur mecanisme d’action : 

1. Opioides faibles (agonistes purs) ou antalgiques de palier 2 : codeine, tra- 
madol. 

2. Opioides forts, ou antalgiques de palier 3 : 

a) agonistes partiels (buprenorphine) ; 

b) agonistes-antagonistes (nalbuphine, pentazocine) ; 

c) agonistes purs. Leur chef de file est la morphine. De nombreux analogues 
morphiniques entrent dans ce groupe. La mise en evidence de recepteurs speci- 
fiques et d’agonistes endogenes (endorphine, enkephalines) ouvre des perspec- 
tives de produits de plus en plus actifs et specifiques. Les principales formes 
utilisables en therapeutique sont resumees dans le tableau 7. 


Tableau 7. — Principales formes d’antalgiques centraux. 


DCI 

sp£cialit£, 

VOIE 

POSOLOGIE 

EFFETS 

LISTE 

PRESENTATION 

SECONDAIRES* 

PALIER 2 

Codeine 

Dihydro- 

codeine 

Codenfan, 
sirop 1 mg/ml 

Dicodin, cp LP 

60 mg 

Per os 

2 4 

4 mg/kg/j 

120 mg/j # 

Constipation, 

depression 

respiratoire, 

broncho- 

/^asme 

Liste I 

Buprenor- 

phine 

Temgesic, 
cp 0,2 mg 

amp inj 

0,3 mg/ml 

Per os 

SC, IM, IV 

A 



Liste I 

, mnnlnnr 

mausees, 

sueurs 

Tramadol 

Topalgic, 
Contramal, 
Zamudol, A 

gel 50 mg, \ 

cp LP 100, 150, 
200 mg 

Per os% X-. . 

X 

^ 200 a 

400 mg/j 

Troubles 

psychiques, 

convulsions, 

constipation, 

secheresse 

buccale 

Liste I 


amp inj 
a 100 mg 

IV lente 




Nefopam 

Acupan, amp inj 
20 mg 

IM, IV lente 

80 a 

120 mg/j 

Somnolence, 

nausees, 

sueurs 

Liste I 

PALIER 3 

Morphine 





Stupefiant : 

(Chlor- 

hydrate) 

Amp inj 1, 10, 20, 
50 et 100 
et 400 mg 

SC, IM, IV, 

peridurale, 

10 a 

200 mg/j 

2 a 

12 mg/j 

Constipation, 

euphorie, 

myosis, 

depression 

respiratoire 

regie des 

7 jours 



intrathecale 

0,1 a 

0,4 mg/j 




Sol buv 1 
et 2 mg/ml 

Per os 

10 a 

120 mg/j 


regie des 

28 jours 


* Voir Intoxication par les stupefiants, p. 1283. 

** Les formes utilisables pour l’anesthesiologie sont signalees dans la rubrique Analgesiques 
morphinomimetiques. 
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Tableau 7. — Principales formes d’antalgiques centraux. (suite) 


DCI 

SPfiClALITfi, 

PRESENTATION 

VOIE 

POSOLOGIE 

EFFETS 

SECONDAIRES* 

LISTE 

(Sulfate) 

Moscontin, 
Skenan, cp 10, 

30, 60, 100 et 

200 mg 

Kapanol, cp 20, 

50 et 100 mg 

Actiskenan, gel 

5, 10, 20 30 mg 

Sevredol, cp 10 
et 20 mg 

Per os 

10 a 

120 mg/j 


regie des 

28 jours 

Oxycodone 

Oxycontin, gel 
5,10, 20, 40 
et 80 mg 

Oxynorm, gel 

5,10, 20 mg, 

sol inj 10 
et 50 mg/ml 

Per os 

SC, IM, IV 

20 a 

80 mg/j 

40 i»g/j 

Constipation, 

euphorie, 

myosis, 

depression 

respiratoire 

Stupefiant : 
regie des 

28 jours 

Fentanyl** 

Durogesic 

Percutanee 

cs 

A 1 

xn>o pg/h 

Constipation, 

depression 

respiratoire 

retention 

urinaire 

Stupefiant : 
regie des 

28 jours, 
delivrance 
14 jours 

Pethidine 

Pethidine, amp 
inj a 100 mg 




0,1 a 

0,3 g/j 

Myosis, 

Depression 

cardiorespira- 

toire 

Stupefiant : 
regie des 

7 jours 


* Voir Intoxication par les stupefiants^p. 1283. 

** Les formes utilisables pour l’anesthesiologie sont signalees dans la rubrique Analgesiques 
morphinomimetiques. 


ANTHRACYCLINES 

Liste I. 

Antibiotiques obtenus a partir de souches de Streptomyces ou produits par syn- 
these. Leur effet antitumoral est lie a leur propriety de s’intercaler entre les brins 
d’acide desoxyribonucleique lors de sa synthese. Ils sont done actifs principale- 
ment a la phase S du cycle cellulaire. Ils ont en commun une importante toxicite 
hematologique, et surtout cardiaque, justifiant une surveillance rigoureuse de la 
fraction d’ejection systolique (voir tableau 8). 


Tableau 8. — Principales anthracyclines disponibles. 


DCI 

SPliCIALITli 

PRESENTATION 

TOXICITfi CARDIAQUE 

Daunorubicine 

Cerubidine 

amp inj 20 mg 

600 mg/m 2 

Doxorubicine 

Adriblastine 

amp inj 10 et 50 mg 

550 mg/m 2 

Epirubicine 

Farmorubicine 

amp inj 10 et 50 mg 

900 mg/m 2 

Idarubicine 

Zavedos 

gel 5, 10, 25 ; amp inj 5 et 10 mg 

93 mg/m 2 

Pirarubicine 

Theprubicine 

amp inj 10, 20 et 50 mg 

600 mg/m 2 
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Indications 

1. Hemopathies malignes aigues (toutes). 

2. Lymphomes non hodgkiniens, sarcomes osteogeniques, neuro- 
blastome, tumeurs du sein, ovaire, vessie, bronches, thyro'ide (doxoru- 
bicine, epirubicine). 

Effets indesirables 

Necrose cutanee en cas d’injection extraveineuse. Toxicite hematolo- 
gique aigue, dose-dependante. Vomissements. Toxicite myocardique aigue 
et chronique. Diarrhee, vomissements, alopecie, pigmentation ungueale, 
azoospermie. Risque de myelodysplasie et de leucemies secondaires. 

Contre-indications 

Grossesse, allaitement, insuffisance cardiaque. 


ANTI-ACIDES 

Les principales qualites d’un « bon » anti-acide sont l’importance du pouvoir 
neutralisant des ions H + , mais aussi la rapidite et la duree d’action, la zone de pH 
d’activite maximale, l’absence d’effet rebond. Preferer les suspensions aux corn- 
primes ou tablettes. Nombreuses specialites : Maalox, (hydroxyde d’aluminium et 
de magnesium), Phosphalugel (phosphate d’aluminium)j Rennie (carbonate de cal- 
cium et de magnesium)... Existent en comprimes, tablettesou suspension buyable. 
Nombreuses associations (alginates, silicones). 

Voir aussi Pansements gastro-intestinaux. 

Indications 

Traitement symptomatique des signl^jJbnctionnels du reflux gastro- 
oesophagien, de certaines gastrit eSVd< is dyspepsies (effet placebo). 


ittes ou 

signes fonc 

xy 

ti-acide utilise. 


Posologie 

Elle varie avec l’anti-ad^d^utili^e. La prise se fera systematiquement 
1 heure et eventuellement ^leures apres la fin des repas, ou au 
moment des symptomes. 


Effets indesirables 

1. Depletion phosphoree. L’utilisation de l’hydroxyde d’alumine chez 
l’insuffisant renal chronique dans le but d’abaisser la phosphoremie n’a 
plus d’indication en raison de ses dangers a long terme : encephalopa- 
thie et surtout osteopathie aluminiques. 

2. Sels de calcium : hypercalcemie, lithiase renale et nephrocalci- 
nose. Sels de magnesium : diarrhee. Phosphate d’aluminium : constipa- 
tion. Certaines specialites contiennent des quantites notables de 
saccharose ou de sodium. 


Interactions medicamenteuses 

Reduction ou retard de l’absorption de nombreux medicaments : res- 
pecter un intervalle de 2 et meme 4 heures (fluoroquinolones) entre les 
prises. Augmentation de l’excretion renale des salicyles. 


ANTI-AGREGANTS PLAQUETTAIRES 

Ces medicaments ont pour propriete d’inhiber les mecanismes de l’agregation 
plaquettaire. Ils sont proposes dans les situations ou le role des plaquettes dans 
le declenchement d’un processus thrombotique parait determinant. 
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Ils sont classes selon leur mecanisme d’action : inhibiteurs de la cyclo-oxyge- 
nase (acide acetylsalicylique), inhibiteurs des recepteurs de l’ADP (clopidogrel, 
ticlopidine), inhibiteurs de la reutilisation de 1’adenosine (dipyridamole), antago- 
nistes de la glycoproteine Ilb/IIa, (abciximab, eptifibatide, tirofiban). 

Si les theories de la thrombose et de l’atherogenese font une large place au role 
des plaquettes dans la thrombose, la pratique et les essais dument controles res- 
treignent les indications de la therapeutique anti-agregante a des situations cli- 
niques precises et limitees : prevention secondaire (recidives) apres ischemie 
cerebrale transitoire, amaurose fugace, angor instable, suites de pontage corona- 
rien et de thrombolyse, arterite des membres inferieurs. L’efficacite des anti-agre- 
gants plaquettaires ne semble pas demontree a ce jour en prevention primaire 
dans la maladie coronarienne, la prevention de la maladie thrombo-embolique vei- 
neuse, les micro-angiopathies. 

Voir Acide acetylsalicylique, Antagonistes anti-GPIIb/IIIa, Clopidogrel, Dipyrida- 
mole, Ticlopidine. 


ANTI-ANDROGENES 

Composes exergant une inhibition competitive de la liaison de la testosterone 
et de la dihydrotestosterone a leur recepteur. II existe de nombreuses specialites 
(voir tableau 9). Attention ! D’autres medicaments peuvent avoir un effet secon- 
daire antiandrogene : c’est le cas des spironolactones et de la cimetidine. 


Tableau 9. — A n ti-an droee nes. 


DCI 

SPECIALITE 

PRESENTATION 

Acetate de cyproterone* 
Bicalutamide** 

Nilutamide** 

Flutamide** 

Androcur 

Casodex Lj* 

Anandroi^ 

Eulexwl^^^ 

cp 100 mg 
cp 50 mg 
cp a 50 et 150 mg 
cp 250 mg 


* Avec activite antigonadotrope. 
** Sans activite antigonadotropj 




Indications et posologie 

1. Cancer de la prostate. Selon specialite : 50 mg/j (Casodex), 150 a 
300 mg/j (Androcur, Anandron) ; 750 mg/j (Eulexine). 

2. Hirsutismes feminins majeurs d’origine non tumorale (ovaires 
polykystiques, bloc partiel en 21-hydroxylase, hirsutisme idiopa- 
thique) : association 3 semaines sur 4 d’Androcur (1 comprime/j) et 
d’oestradiol-17beta, par voie percutanee (1 reglette/j) ou orale (1 com- 
prime/j), association qui est contraceptive et entrame en general une 
amenorrhee dont la patiente doit etre prevenue. 


Contre-indications 

Insuffisance hepatique, grossesse. 

Effets secondaires 

Cholestase et cytolyse hepatique (flutamide). Chez l’homme : impuis- 
sance, sterilite, gynecomastie. 


ANTI-ARYTHMIQUES 

Medicaments utilises pour corriger les troubles du rythme cardiaque. La clas- 
sification la plus utilisee est celle de Vaughan Williams qui individualise quatre 
groupes d’anti-arythmiques en fonction de leur mode d’action : 
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1 . Groupe I : 

la) quinidine et le disopyramide ; 

lb) lidocaine et mexiletine ; 

l c) flecainide, propafenone, cibenzoline. 

2. Groupe II : betabloquants. 

3. Groupe III : amiodarone, sotalol. 

4. Groupe IV : inhibiteurs calciques. 

Les principaux anti-arythmiques disponibles actuellement sont detailles dans le 
tableau 10. 


Tableau 10. — Anti-arythmiques. 


DCI 

sp£cialit£ 

INDICATION 

PRINCIPALE 

POSOLOGIE 

USUELLE 

TOXlClTfi 

PRINCIPALE 

Hydroquinidine* 

Serecor, 
gel 300 mg 

Tachycardie 

supraventriculaire 

600 mg/j 

Pro-ar 3 dhmique 
(torsades 
de pointes) 

Disopyramide* 

Rythmodan, 
gel 100 mg, 
cp LP 250 mg 

Tachycardie 

supraventriculaire 

300-500 mg/j 

Pro-arythmique 
(torsades 
de pointes) ; 
insuffisance 
cardiaque 

Lidocaine* 

Xylocaine, 
amp IV 

Tachycardie 
ventriculaire 
refractaire de 
l’infarctus 

lO tkmg IV 
/^direct, 

L Zmg/min 

Convulsions 

Flecainide* 

Flecaine, 
cp 100 mg, 
gel LP 50,100, 
150 mg, amp 

IV 40 mg/4 ml 

Tachycardia 

supravenmcm^ire 

100 -200 mg/j 

Insuffisance 
cardiaque ; 
pro-arythmique 

Propafenone* 

Rythmol, 
cp 300 mg 

ifechycardie 

supraventriculaire 

600 mg 

Insuffisance 
cardiaque ; 
pro-arythmique 

Cibenzoline 

Cipralan, 
cp 130 mg 

Tachycardie 

supraventriculaire 

130-260 mg 

Insuffisance 
cardiaque ; 
pro-arythmique 

Amiodarone* 

Cordarone, 
cp 200 mg, 

IV amp 

50-150 mg 

Toutes les 
arythmies 

oral : 

200 mg/j 

IV : 5 mg/kg 
immediat, 
puis 600 
a 1 500 mg/j 

Dysthyro'idie, 

pneumopathie 

Sotalol 

Sotalex, 
cp 80-160 mg 

Toutes 
les arythmies 

80-320 mg/j 

Pro-arythmique 
(torsades 
de pointes), 
insuffisance 
cardiaque 


* Voir chacun de ces mots. 


ANTIBIOTIQUES 

On appelle antibiotique toute substance provenant d’un micro-organisme et 
capable d’inhiber la multiplication ou meme de tuer d’autres micro-organismes. Cer- 
tains antibiotiques sont a l’heure actuelle obtenus par synthese ou hemisynthese. 
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Principales families d’antibiotiques 

Leur classification repose sur des proprietes physico-chimiques 
communes a chacune de ces molecules. A l’interieur de chaque famille, 
les proprietes pharmacologiques peuvent varier d’un derive a l’autre. 
On distingue (voir a chacune de ces families) : 

1. Les beta-lactamines : 

a) les penicillines du groupe G ; 

b) les penicillines du groupe A ou aminopenicillines ; 

c) les penicillines du groupe M ; 

d) les amidinopenicillines (mecillinam) ; 

e) les carboxypenicillines et les ureidopenicillines ; 

f) les cephalosporines de l re , 2 e et 3 e generation ; 

g) les beta-lactamines associees aux inhibiteurs des beta-lactamases. 

2. Les aminoglycosides. 

3. Les phenicoles (thiamphenicol). 

4. Les tetracyclines. 

5. Les macrolides et apparentes comprenant : les macrolides vrais, 
les synergistines et les lincosanides. 

6. Les rifamycines. 

7. Les polypeptidiques comprenant des antibiotiques a usage local 
exclusif et a usage parenteral. 

8. Des substances diverses, repre^^gnts uniques de differentes 
families : l’acide fusidique, la fosfon 


9. Les sulfamides. 


omycm 

m, 


10. Les quinolones et les fluoroquinolones. 

11. Les glycopeptidiques : la vancomycine et la teicoplanine. 

12. Les nitro-imidazoles. 

13. Les nitrofuranes. 

Regies d’utilisation 

Quatre criteres majeurs doivent intervenir dans le choix d’un antibio- 
tique : 

1. Le germe en cause. 

a) L’identification est indispensable dans des infections susceptibles 
d’etres dues a des germes resistants (infections urinaires, septicemies) 
ou dans les infections severes (septicemies, meningites, certaines infec- 
tions respiratoires). Par l’etude de sa sensibilite in vitro, le laboratoire 
fournira une liste d’antibiotiques susceptibles d’etre efficaces in vivo. 

b) Si le germe n’est pas isole, on pourra alors raisonner en fonction 
des germes habituellement responsables de la pathologie focale consi- 
deree et/ou de la sensibilite usuelle des micro-organismes aux antibio- 
tiques. 

2. Le foyer a traiter : l’antibiotique doit parvenir a des concentrations 
efficaces au point de multiplication des germes. II doit done etre choisi 
en fonction de ses proprietes de diffusion (os, meninges, poumon) ou 
d’excretion (bile, urine) sous forme active. 

3. Le malade a traiter : la notion d’une intolerance anterieure a un 
medicament contre-indique la reutilisation de ce dernier. Une insuffi- 
sance des capacites d’excretion renale ou hepatique doit faire rejeter 
un antibiotique s’eliminant par voie renale ou hepatique ou, si aucune 
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alternative n’est possible, doit entraTner une adaptation des doses et 
des rythmes d’administration (voir tableau 96, p. 385). 

Si, a la suite de l’analyse de ces criteres, plusieurs possibilites thera- 
peutiques restent offertes, trois autres criteres peuvent intervenir : la 
toxicite et la tolerance ; la commodity d’administration ; le cout de la 
prescription. 

4. La decision d’une mono- ou d’une bitherapie. L’interet d’une asso- 
ciation reside dans : 

a) la synergie fondee sur l’etude du pouvoir bactericide des antibio- 
tiques in vitro ; 

b) la limitation du risque d’emergence d’un mutant resistant (surtout 
pour les infections staphylococciques severes) ; 

c) les situations d’urgence (etat septicemique notamment) dans les- 
quelles une association du type beta-lactamine-aminoside est prescrite 
en attendant les resultats des prelevements bacteriologiques ; 

d) les infections polymicrobiennes enfin, relevant souvent en fait 
d’une sanction chirurgicale (affection digestive). 


inrectiot 
les prele 


tion et la gravite de son 


Heure de mise en route 

Elle est conditionnee par la severity de l’inf^ 
retentissement. 

1. Le traitement est entrepris des que>Je§^frelevements bacteriolo- 
giques ont ete effectues dans les cas de septicemic avec insuffisance cir- 
culatoire, infection pulmonaire severe, pyelonephrite aigue, meningite 
purulente, gangrene gazeuse, infection chez un sujet granulopenique. 

2. En d’autres circonstances, il convient de tenir compte des pos- 
sibilites d’examens bacteriologiques et de la certitude du diagnostic 


clinique. 




Duree du traitement 

Elle est fonction de chaque type d’infection. 

Antibiotherapie preventive 

Elle est envisagee dans des situations bien precises : 

1. Risque infectieux mettant en jeu le pronostic vital (par exemple, 
chirurgie cardiaque a coeur ouvert) ou fonctionnel (par exemple, pro- 
these totale de hanche). 

2. Risque bacteriologique bien identifie (staphylocoque, clostridie). 

3. Possibility d’une antibiotherapie selectivement active sur le micro- 
organisme redoute avec un minimum d’effet selectionnant et depourvu 
de toxicite majeure ; duree breve de la prevention tout particulierement 
en milieu chirurgical (24 a 48 heures). 


Antibiotherapie locale 

Dans certains cas, l’usage local est rendu indispensable par la faible 
penetration des antibiotiques administres par voie generale notamment 
dans les milieux intra-oculaires. Des injections sous-conjonctivales ou 
retrobulbaires sont alors necessaires. 
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ANTICHOLINERGIQUES 

Syn : parasympatholytiques, antagonistes des recepteurs de l’acetylcholine. 
AIcaloTdes de la famille des Solanees (atropine, belladone, scopolamine). On dis- 
pose actuellement de produits de synthese utilises principalement pour leurs pro- 
prietes mydriatiques (voir Collyres, p. 104), antiparkinsoniennes (voir p. 63), 
antispasmodiques (voir p. 66). Le bromure d’ipratropium est presente en sprays 
(Atrovent, Tersigat et nombreux generiques) pour le traitement des acces aigus 
de la maladie asthmatique. 


ANTICORPS ANTIDIGITALINE 

Immunoglobulines fractionnees (fragment Fab) d’origine ovine. Forme avec les 
digitaliques membranaires un complexe atoxique et filtrable par le rein. Cout tres 
eleve. Speciality : Digidot, ampoules IV a 80 mg ou Digibind, ampoules IV a 40 mg. 

Indication 

Intoxication digitalique grave (voir p. 1281). 


Posologie 

Une ampoule de Digidot neutralise 1 mg de digoxine tandis qu’une 
ampoule de Digibind neutralise 0,5 mg decfigoxine. 



ANTICORPS MONOCLONAUX RECOMBINANTS 

Les techniques de genie genetique perfnettent de preparer des anticorps spe- 
cifiques par recombinaison genetique^eu gene de l’immunoglobuline d’interet (le 
plus souvent d’origine hum^in^oiFteaurine) dans un vecteur d’expression (le plus 
souvent une lignee cellulite imvpro). Les applications de ces techniques sont en 
pleine expansion et oiivreqt la voie des traitements dits cibles dans de nom- 
breuses applications : 

1. Antidotes : anticorps anticolchicine (en cours devaluation), anticorps anti- 
digitaline (Digidot, voir Anticorps antidigitaline). 


2. Immunosuppresseurs et immunomodulateurs : voir Abatacept, Agents anti- 
TNF alpha, Globulines anti-lymphocytaires, Natalizumab. 

3. Cytotoxiques directs (ciblant les cellules tumorales) ou indirects (modifica- 
teurs de cytokines ou de voies de signalisation cellulaires) : voir Alemtuzumab, 
Bevacizumab, Cetuximab, Radiotherapie ciblee (ibritumomab tiuxetan), Panitu- 
mumab, Rituximab, Ustekinab, Trastuzumab. 


ANTIDEPRESSEURS 

Substances ayant pour effet principal de stimuler l’humeur, ils appartiennent a 
trois categories : les imipraminiques, les inhibiteurs de la monoamine oxydase 
(IMAO) et les antidepresseurs non imipraminiques-non IMAO. 

I. IMIPRAMINIQUES 

Ces produits sont aussi appeles tricycliques, a cause du noyau qui leur est 
commun. Les modifications des radicaux rattaches a ce noyau creent diffe- 
rentes classes de medicaments (voir tableau 1 1). Ils inhibent la recapture pre- 
synaptique de la serotonine et de la noradrenaline apres la liberation dans la 
fente synaptique. 
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Tableau 11. — Antidepresseurs imipraminiques. 


DCI 

specialite: 

DEMI-VIE 

PRESENTATION 

POSOLOGIE/J 

Imipramine 

Tofranil 

1040 h 

cp 10, 25 mg 

75-150 mg 

Clomipramine 

Anafranil 

20-35 h 

cp 10, 25 et 75 mg 
amp 25 mg/2 ml 

75-150 mg 

Trimeprimine 

Surmontil 


cp 25, 100 mg 

sol buv 4 % 1 mg/goutte 

75-150 mg 

Amitriptyline 

Laroxyl 

36 h 

cp 25, 50 mg 
amp 50 mg/2 ml 
sol buv 1 mg/goutte 

75-150 mg 


Elavil 


cp 25 mg 

75-150 mg 

Dosulepine 

Prothiaden 


gel 25 et cp 75 mg 

75-150 mg 

Maprotiline 

Ludiomil 

40 h 

cp 25 et 75 mg 

75-150 mg 

Doxepine 

Quitcixon 

10 h 

cp 10, 50 mg 
amp 25 mg/2 ml 
sol buv 0,5 mg/goutte 

10-300 mg 
100-150 mg 
10-300 mg 

Amoxapine 

Defanyl 

8 h 

cp 50, 100 mf ^ 

100400 mg 


Posologie 

Initier le traitement en milieu hospitalife^affs les depressions severes 
et l’acces melancolique, de crainte d’un raptus suicidaire par levee de 
1’inhibition psychomotrice ou d’un virage maniaque de l’humeur. 

1. Par voie IM ou IV, commencer par une dose de 25 mg/j et aug- 
menter de 25 mg/j jusqu’a 150 m^ 

2. Par voie orale, commericer par 50 mg/j et augmenter de 25 mg/j 
jusqu’a 150 mg. 

Le choix du mode d’administration influence peu l’efficacite du traite- 
ment, mais il permet de justifier, par les perfusions, la necessity d’une hos- 
pitalisation. Les doses seront augmentees en fonction de l’efficacite du 
traitement. L’efficacite du traitement est obtenue apres 2 a 3 semaines, et 
la posologie peut alors etre reduite ulterieurement, 2 a 3 mois plus tard. 


Contre-indications 

Glaucome a angle ferme, adenome prostatique, infarctus du myo- 
carde recent, insuffisance cardiovasculaire ou coronaire evoluee, 
trouble de conduction, insuffisances hepatique ou renale evoluees, trai- 
tement par IMAO non reversible, antecedent d’epilepsie. 

Interactions 

1. Associations contre-indiquees : IMAO non selectifs (respecter un 
delai de 15 jours entre la prescription d’lMAO et de tricycliques et entre 
celle de tricycliques et d’lMAO). 

2. Associations deconseillees : IMAO selectifs, adrenaline et noradre- 
naline, clonidine et derives, alcool... 

3. Associations necessitant des precautions d’emploi : anticonvulsi- 
vants, autres depresseurs du systeme nerveux central, antihypertenseurs, 
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atropine et derives, carbamazepine, barbituriques, meprobamate, chloral, 
disulfirame. 

II. INHIBITEURS DE LA MONOAMINE OXYDASE 

Liste I. 

Composes qui inhibent la monoamine oxydase, enzyme intervenant dans la 
degradation de la serotonine, dopamine et noradrenaline. On distingue (voir 
tableau 12) : 

1 . Les inhibiteurs non selectifs et irreversibles des monoamines oxydases A et 
B (iproniazide, Marsilid). 

2. Les inhibiteurs selectifs et reversibles de la monoamine oxydase A (moclobe- 
mide, Moclamine). 


Tableau 12. — Inhibiteurs de la monoamine oxydase. 



IMAO NON SfiLECTIFS 

IMAO SfiLECTIFS A 

DCI 

Iproniazide 

Moclobemide 

Speciality 

Marsilid 

Moclamine 

Demi-vie 

1-2 h 30 

1-2 h 

Presentation 

cp 50 mg 

cp 150 mg 

Posologie 

(mg/j) 

Progressive : 25-150 

Entretien : 25-50 

Initiale : 150-600 

Entretien : 300-600 

Contre- 

indications 

Hypertension arterielle et antecedent 

Allergie a l’un des 
constituants, grossesse 
et allaitement, enfant 
de moins de 15 ans 

hepatique et hepatite, alcoolisme 
chroniqu^^ 

Associations 

contre- 

indiquees 

Alpha-sympathicominetiques, alpha- 
et betastimulants, hypotenseurs 
centraux, antidepresseurs tricycliques, 
inhibiteurs specifiques de recapture 
de la serotonine, inhibiteurs specifiques 
de recapture de la serotonine 
et de la noradrenaline, antidepresseurs 
serotoninergiques specifiques 
et noradrenergiques, aliments riches 
en tyramine, alcool et cafe en exces, 
sulfamides hypoglycemiants 
(risque d’hypoglycemie) 

Autre antidepresseur, 
pethidine, tramadol, 
dextromethorphane, 
segiline, triptans 
(sumatriptan, rizatriptan, 
almotriptan, zolmitriptan) 

Effets 

indesirables 

Hypotension orthostatique, vertiges, 
cephalees, constipation, retention 
d’urine, secheresse de la bouche, 
sueurs, syndrome serotoninergique 
(surdosage, association au lithium) 

Vertiges, cephalees, 
troubles du sommeil, 
nausees, constipation, 
hepatites 


Precautions d’emploi 

Les IMAO inhibent le catabolisme de la tyramine presente dans cer- 
tains aliments et peuvent ainsi provoquer des acces d’hypertension 
arterielle tres severes. Remettre la liste ecrite des medicaments et ali- 
ments interdits et une carte mentionnant que le sujet est sous IMAO. 
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1. Proscrire les substances riches en tyramine : boissons alcoolisees 
(Chianti, Porto, vin rouge et blanc, biere, whisky et liqueurs), certains 
legumes (epinards, choucroute, feve des marais), certains fromages 
(gruyere, emmenthal, roquefort, brie ou camembert), les poissons 
fumes, marines, hareng, anchois, crevettes, les extraits proteiniques 
(cubes de bouillon), les levures et extraits de levure, certaines viandes 
et charcuteries (saucisson, salami, foie, abat, rognon, corned-beef). 

2. Consommer avec moderation cafe, chocolat, avocats, framboises, 
fruits secs (cacahuetes, noix de coco). 


III. ANTIDEPRESSEURS NON IMIPRAMINIQUES-NON IMAO 

De nombreux produits n’appartenant pas aux categories precedents sont dis- 
ponibles (voir tableau 13) : 

1. Les inhibiteurs de recapture selectifs de la serotonine (IRSS) qui bloquent la 
recapture presynaptique de la serotonine apres la liberation dans la fente synaptique. 

2. Les inhibiteurs de recapture de la serotonine et de la noradrenaline (IRSNA) 
qui bloquent la recapture presynaptique de la serotonine et de la noradrenaline. 

3. Les antidepresseurs serotoninergiques specifiques et noradrenergiques 
(NASSA) dont l’activite antidepressive est liee a une augmentation de la transmission 
noradrenergique et serotoninergique par blocage des*recepteurs-alpha 2 presents 

is serotoninergiques. Le 
la composante anxioly- 


sur les terminaisons noradrenergiques et sur les termii 
blocage des recepteurs 5-HT 2 et 5-HT3 pourrait coni 
tique et l’activite favorable sur le sommeil. 

4. L’activite antidepressive de la mianserinfe estjliee a une augmentation de la 
transmission noradrenergique par blocage d^rieepteurs-alpha 2 presents sur les 
terminaisons noradrenergiques. 




Particularities pharmacocinetiques 

1. Les IRSS sont de puissants inhibiteurs du cytochrome P450. Cette 
action metabolique conduit a l’inhibition metabolique des psychotropes 
co-administres (notamment des neuroleptiques) risquant de generer un 
surdosage de cette classe et une potentialisation d’effets secondaires. 

2. Les IRSNA n’ont pas de metabolites actifs et la faible liaison aux pro- 
teines plasmatiques diminue le risque d’ interactions medicamenteuses. 

3. Le metabolisme de la mirtazapine est hepatique via les enzymes 
du cytochrome P450 CYP3A4 et CYP226. Les metabolites sont actifs et 
l’elimination essentiellement urinaire. 


Indications des antidepresseurs 

1. Syndromes depresses. Trouble anxiete generalise, trouble 
panique, phobies, troubles obsessionnels compulsifs, etat de stress 
post-traumatique. 

2. Chez l’enfant : depression, vomissements psychogenes, agressivite, 
enuresie anorganique, phobies nocturnes (terreurs nocturnes) : Zoloft. 

3. Cephalees, migraines vraies (Anafranil, Laroxyl : posologie infe- 
rieure a celle prescrite dans les etats depresses), maladie de Parkinson. 

4. Ejaculation precoce (Anafranil : 25-75 mg/j). 

5. Syndromes douloureux : nevralgies intercostales, neuropathies 
peripheriques, sciatiques, lombalgies... (Tofranil). 
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Tableau 13. — Antidepresseurs non-imipraminiques-non IMAO. 




SPECIALITY 

DEMI 

PRESENTA- 

POSOLOGIE 

CONTRE- 




-VIE 

TION 

/J 

INDICATIONS 

Inhibiteurs 

Citalopram 

Seropram 

33 h 

cp 20 mg, 

20-60 mg 

Hyper- 

de recapture 




amp 20 mg/ 


sensibilite, 

selectifs 




0,5 ml, amp 


enfant 

de la 




40 mg/1 ml 


< 15 ans, 

serotonine 






sauf 

(IRSS) 




sol buv 

0,4 a 1,2 ml 

sertraline, 




40 mg/ml 


grossesse 


Escitalopram 

Seroplex 

30 h 

cp 5, 10 
et 20 mg 

10-20 mg 

et 

allaitement 


Fluoxetine 

Prozac 

2-7) 

cp et gel 

20 mg, 
sol buv 

20-60 mg 



Fluvoxamine 

Floxyfral 

4- 

cp 50 et 

100-300 mg 





8 h 

100 mg 




Paroxetine 

Deroxat 

24 h 

cp 20 mg, 
sol buv 
20%iw/ 

20-50 mg 






10 nil 

A> 




Sertraline 

Zoloft 

26 

gQJmng 

50-200 mg 


Inhibiteurs 

Minalcipran 

Ixel 


^125 

100 mg 

Hyper- 

de recapture 



*et 50 mg 


sensibilite, 

de la 





enfants 

serotonine 

Venlafaxine 

Effexor 

Effexor LP 

>15h 

cp 50 mg 

75-225 mg 

<15 ans, 

et de la 



gel 37,5 


grossesse 

noradrenaline 

S' 



et 75 mg 


et 

(IRSNA) 

<% 




allaitement, 


Duloxetine 

'/Qymbalta 

12 h 

gel 30 

60-120 mg 

hyper- 





et 60 mg 

trophie 

prostatique 

(Ixel) 


Anti- 

Mirtazapine 

Norset 

20- 

cp 15 mg, 

1545 mg 

Hyper- 

depresseurs 



40 h 

sol buv 


sensibilite 

serotoninergi- 




15 mg/ml 


ou 

ques 






antecedent 

specifiques et 






d’agranu- 

noradrenergi- 






locytose, 

ques (NASSA) 






alcool 

Autres 

Mianserine 

Athymil 

17 h 

cp 10, 30 

40-90 mg 

Hyper- 





et 60 mg 


sensibilite, 

intolerance 


Tianeptine 

Stablon 

2 h 30 

cp 12,5 mg 

37,5 mg 

au gluten 
Association 
aux IMAO, 
enfant 
< 15 ans 


Effets secondaires 

1. Neuropsychiques. Fatigue, anxiete et nervosite, trouble de la vigi- 
lance et du sommeil, levee d’inhibition (risque de passage a l’acte 
suicidaire), virage maniaque ou hypomane, confusion mentale. Trem- 
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blement digital, fin, modifications electro-encephalographiques et epi- 
lepsie, bouffees de chaleur, crises sudorales, polynevrite des membres 
inferieurs, nevrites optiques retrobulbaires (IMAO), syndrome extra- 
pyramidal, dyskinesies tardives. 

2. Syndrome serotoninergique : troubles gastro-intestinaux (crampes 
abdominales, borborygmes, diarrhee), neurologiques (tremblements, 
myoclonies, dysarthrie, incoordination), cardiovasculaires (tachy- 
cardie, hypertension arterielle), psychiques (humeur expansive, fuite 
des idees, logorrhee, dysphorie, confusion), generaux (sueurs, col- 
lapsus cardiovasculaire). Survient quelques heures a une semaine chez 
un patient prenant un produit augmentant l’activite serotoninergique, 
apres augmentation de la dose de celui-ci ou addition d’une deuxieme 
molecule a activite serotoninergique. La mort peut survenir par col- 
lapsus, hyperthermie, coagulation intravasculaire disseminee. La reso- 
lution du syndrome se fait en quelques heures (6 a 48 heures) apres 
l’arret des therapeutiques en cause. 


3. Troubles digestifs. Secheresse buccale (tricycliques) : correction 
par Sulfarlem, hydratation. Glossites et stomatites : correction par vita- 
mine B, bains de bouche antiseptiques. Constipation (tricycliques) : 
correction par huile de paraffine, laxatifs doux, # son. Hepatites et pertur- 
bation des fonctions hepatiques (augmentation des transaminases). 
Douleurs epigastriques (prendre comprimes pdiidant le repas). Nau- 
sees, vomissements, diarrhee, flatulences^ 


4. Cardiovasculaires. Hypotension, tachygardie, bradycardie sinusale, 
crises hypertensives (IMAO non reversibles), trouble du rythme car- 
diaque, toux/dyspnee (IRSS). 

5. Troubles genito-urinaires. Dysurie, retention aigue d’urine (imiprami- 
niques), troubles sexuels\dimnuuon de la libido, impuissance, frigidite, 
difficultes a l’erection), dysm^horrhees, amenorrhees, galactorrhee en 
lien avec une hyperprolactinemie (IRSS). 

6. Troubles oculaires. Trouble de l’accommodation, mydriase sans 
gene fonctionnelle, augmentation de la tension intra-oculaire (risque de 
glaucome aigu), nevrite optique retrobulbaire. 


7. Troubles metaboliques. Prise de poids, avitaminoses B au cours de 
traitements prolonges, hyponatremie (IRSS). 

8. Troubles hematologiques. Eosinophilie, leucopenie, agranulocytose. 

9. Troubles divers. Accidents allergiques : rash cutane, urticaire, photo- 
sensibilitation, prurit, oedeme de Quincke, cephalees, vertiges. 

10. Action teratogene des antidepresseurs : prudence pendant les 
3 premiers mois de grossesse. 


Intoxication aigue 

Voir tableau 191, p. 1269. 


ANTIDOPAMINERGIQUES PERIPHERIQUES 

Substances qui augmentent la clairance cesophagienne, la pression du 
sphincter inferieur de l’oesophage et la vitesse de la vidange gastrique. Ne passent 
pas la barriere hemomeningee aux doses usuelles. Specialites : voir tableau 14. 


Ce document est la propriety exclusive de Algeria Educ (star-a-14@hotmail.com) - 13 novembre 201 1 a 19:16 
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Tableau 14. — Antidopaminergiques peripheriques. 


DCI 

SPliCIALITE 

PRESENTATIONS 

POSOLOGIE 

Alizapride 

Plitican 

cp 50 mg 
sol inj 50 mg 

100 a 200 mg/j 

5 mg/kg/j 

Domperidone 

Perydis, 

Motilium, 

generiques 

cp sachets a 10 mg, 
susp buv a 1 mg/ml 

Adultes : 0,5 a 1 mg/kg/j 
Enfants : demi-dose 

Metoclopramide 

Primperan 

Anausin 

generiques 

cp 10 et 20 mg, sol inj IM 
ou IV 10 et 100 mg, 

Gel 15 mg 

Adultes : 0,5 a 1 mg/kg/j, 
plus au besoin 

Enfants : demi-dose 

Metopimazine 

Vogalene 

gel 15 mg, suppo 5 mg, 
sol buv 0,1 et 0,4 % 
sol inj IM IV 10 mg 

Poudre 7,5 mg/sachet 

Adulte : 15 a 30 mg/jour 
Enfants : 7,5 a 15 mg/jour 


Indications 


Nausees et vomissements de toutes pauses, sauf grossesse. Dys- 
pepsie de type moteur. Prevention des effets secondaires des dopami- 
nergiques. Intubation duodenale. 


& 


iMortes ou prolongees. Hyper pro- 


ee, dysmenorrhee, rares. Seche- 
Hypotension arterielle par voie IV. 


Effets indesirables 

Syndrome extrapyramidal a j 
lactinemie, gynecomastie, galgicto 
resse de la bouche. Somnoi^Scwr 

ANTIDOTES 

Medicaments utilises specifiquement lors des intoxications, capables de modi- 
fier soit la cinetique du toxique soit ses effets, soit les deux, et dont l’administra- 
tion apporte un benefice pour le patient. 

II est possible de classer les antidotes en huit categories reparties en deux groupes : 

1 . Antidotes modifiant la cinetique du toxique : 

a) diminution de sa biodisponibilite : de fa^on non specifique (charbon active) 
ou specifique (par exemple, bleu de Prusse) ; 

b) redistribution extracellulaire du toxique : anticorps specifiques antidigita- 
liques, anti-colchicine, hydroxocobalamine ; 

c) promotion de l’elimination sous forme inchangee : dans les urines (chela- 
teurs : BAL, DMSA, sels d’EDETA, DTP A, TRIEN ; diurese alcaline) ou par les pou- 
mons (oxygene iso- et hyperbare) ; 

d) blocage d’un metabolisme activateur : fomepizole (4-methylpyrazole) ; 

e) promotion d’un metabolisme inactivateur : N-acetylcysteine, thiosulfate de 
sodium, carboxypeptidase, phenobarbital comme inducteur enzymatique. 

2. Antidotes modifiant les effets (toxicodynamiques) du toxique : 

a) antagonisme competitifs (naloxone, flumazenil, atropine, catecholamines et, 
a l’inverse, beta- ou alphabloquant, selon les intoxications) ou non competitifs 
(pralidoxime) ; 


b) court-circuit de la liaison toxique-recepteur : glucagon, vitamine B 6 ; 

c) corrections des effets peripheriques du toxique : glucose, calcium, correction 
d’un etat de choc, d’une insuffisance respiratoire. 
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ANTI-EM ETIQUES 

Voir Antidopaminergiques peripheriques, Aprepitant, Chlorpromazine, Halope- 
ridol, Setrons. 

ANTI-EPILEPTIQUES 

Voir Acide valproique, Carbamazepine, Clonazepam, Ethosuximide, Felbamate, 
Gabapentine, Lacosamide, Lamotrigine, Levetiracetam, Oxcarbazepine, Phenobar- 
bital, Phenyto’ine, Pregabaline, Tiagabine, Topiramate, Vigabatrine, Zonisamide et 
principaux Medicaments et allaitement, p. 396. 


ANTIFIBRINOLYTIQUES 

Voir Acide tranexamique. 


ANTIFONGIQUES 


Le tableau 15 regroupe les medicaments actifs sur les champignons et les 
levures. 

1. Medicaments actifs sur les mycoses superficielles de la peau et des 
muqueuses (administres en topiques ou par voie orale, mais non absorbes par le 
tube digestif). 

2. Medicaments actifs sur les mycoses systemiquesj ce sont principalement 
l’amphotericine B, la flucytosine, certains imidazoles .(ketdcpnazole), triazoles (flu- 
conazole, itraconazole) et la terbinafine (voir chaqaki ae^des mots). 

Au cours des dernieres annees, des phenomenes cte resistance se sont deve- 
loppes parmi les champignons a certains de ces agents therapeutiques. 

Voir Amorolfine, Amphotericine B, Fluconazole, Flucytosine, Imidazoles, Itraco- 
nazole, Ketoconazole, Micafungine, Miconazole, Nystatine, Posaconazole, Terbina- 
fine, Voriconazole. 

Tableau 15. — Antifongiques d’usage local ou systemique. 


famille/dci 

SPECIALUE 

SPECTRE 

d’action 

TOPIQUE 

VOIE 

GENERALE 

ABSORPTION 

INTESTINALE 

TOLNAFTATE 

Sporiline 

c 

Cr, Lot 

- 

- 

POLYENES 






Nystatine 

Mycostatine 

Polygynax, 

Tergynan 

C 

C 

Ov 

Susp 

Non 

Amphotericine B 

Fungizone 

Voir p. 29 

Lot, Susp 

Gel, 

Amp IV 

Non 

Flucytosine 

Ancotil 

C, Crypto 

- 

Cp, Amp IV 

Oui 

IMIDAZOLES 






Econazole 

Pevaryl 

C, D, Mf, G+ 

Cr, Em, Lot, 

P, Sol, Ov 

- 


Miconazole 

Daktarin 

C, D, Mf, G+ 

G, P, Ov 

- 



A : Aspergillus ; C : Candida ; Crypto : cryptocoque ; D : Dermatophytes ; Mf : Malassez furfur ; G+ : bacteries 
Gram positives. Cr : creme ; Lot : lotion ; Em : emulsion ; Sol : solution ; P : poudre, Pom : pommade ; 

Cp : comprimes, Gel : gelules ; G : gel ; Ov : ovules. 
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Tableau 15. — Antifongiques d’usage local ou systemique. (suite) 


famille/dci 

spEciautE 

SPECTRE 

d’action 

TOP1QUE 

VOIE 

gEnErale 

ABSORPTION 

INTESTINALE 

Oxiconazole 

Fonx 

C, D, Mf, G+ 

Cr, Sol, P 

- 


Bifonazole 

Amycor 

C, D, Mf, G+ 

Cr, Sol, P 

- 



Onychoset 

C, D, G+ 

Sol filmogene 

- 


Isoconazole 

Fazol 

C, D, Mf, G+ 

Cr, Em, P, Ov 

- 


Omoconazole 

Fongamil 

C, D, Mf, G+ 

Cr, P, Sol 

- 


Sertaconazole 

Monazol 

C, D, Mf, G+ 

Cr, Ov 

- 


Tioconazole 

Trosyd 

C, D, Mf, G+ 

Cr, Ov 

- 


Fenticonazole 

Lomexin 

C, D, Mf, G+ 

Cr, Ov 

- 


Ketoconazole 

Ketoderm 

Nizoral 

C, D, Mf, G+ 
C, D, Mf, G+ 

G, Cr 

Cp 

Oui 

TRIAZOLES 



• 



Fluconazole 

Triflucan 

C, Crypto 


Gel, Amp 

IV 

Oui 

Itraconazole 

Sporanox 

c ’ A CS 

<V U 

Gel, Amp 

IV 

Oui 

Voriconazole 

Vfend 


- 

Cp, Amp IV 

Oui 

Posaconazole 

Noxafijy^ ( 

A. 

le&Jcfypto, A, 
zygomycoses 

- 

Sol 

buvable 

Oui 

ALLYLAMINES 

> 





Terbinafine 

Lamisil 

C, D, Mf 

Cr, G, Sol 

Cp 

Oui 

ECHINOCANDINES 






Caspofungine 

Cancidas 

C, A 

- 

Amp IV 

Oui 

Micafungine 

Mycamine 

C (adultes 
et enfants) 

- 

Amp IV 

Oui 

PYRIDONES 






Ciclopirox 

Mycoster 

C, D, Mf, 
G+/- 

Cr, Sol 
filmogene, P 

- 


MORPHOLINE 






Amorolfine 

Loceryl 

C, D 

Sol filmogene 

- 


GRISEOFULVINE 

Grisefuline 

D 

- 

Cp 

Oui 


Fulcine 

D 

- 

Cp 

Oui 


A : Aspergillus ; C : Candida ; Crypto : cryptocoque ; D : Dermatophytes ; Mf : Malassez furfur ; G+ : bacteries 
Gram positives. Cr : creme ; Lot : lotion ; Em : emulsion ; Sol : solution ; P : poudre, Pom : pommade ; 

Cp : comprimes. Gel : gelules ; G : gel ; Ov : ovules. 
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ANTIHISTAMINIQUES DE SYNTHESE 
/. ANTAGONISTES DE S RECEPTEURS H, 

De nombreuses preparations specialisees en France pretendent chacune a une 
efficacite et une tolerance (vigilance en particular) remarquables. Toutefois, il n’y 
a pas, en fait, de produit qui s’impose formellement par rapport aux autres (voir 
tableau 16). Certains antihistaminiques Hj ont aussi un effet antiserotoninergique 
et antimigraineux et antinaupathique (diphenhydramine). 


Tableau 16. — Antihistaminiques Hj. 


DCI 

sp£cialit£ 

PRESENTATION 

posologie/j 

CHOUNERGIQUES 

Alimezazine 

Theralene 

cp a 5 et 25 mg, 
sirop a 0,05 %, 
sol buv a 4 % 

Adultes : 10-40 mg 

Enfants >12 mois : 

0,5-1 mg/kg 

Cyproheptadine 

Periactine 

cp a 4 mg 

Adultes : 20 mg 

Enfants > 6 ans : 4-12 mg 

Dexchlorpheni- 

ramine 

Polaramine 

cp a 2 et 6 mg, 
sirop a 0,01 %, 
sol inj a 5 mg/ml • 

cp a 25 et 100 m g> 
sirop a 2 mg/ml, y 

sol inj a 100 mg ' x V 

Adultes : 4-10 mg 

Enfants > 6 ans : 1-4 mg 

Adultes : 100-300 mg 
' Enfants > 6 ans : 1 mg/kg 

Hydroxizine 

Atarax 

Metiquazine 

Primal an, 

cp a 5 et LtLma.Jr' 
sirop a 1 ,25 mg/cuillere 

Adultes : 5-10 mg 

Enfants > 6 ans : 

0,25 mg/kg 

Promethazine 

Phenergan ^ 

A 

sironA 0,1 %, 

(sol inj a 50 mg 

Adultes : 50-150 mg 

Voie IM : 50-100 mg 

NON CHOUNERGIQUES 

Cetirizine 

Actifed, 

Virlix, Zyrtec 

cp a 10 mg, 

sol buv a 10 mg/ml 

Adultes : 10 mg 

Enfants > 2 ans : 5 mg 

Desloratadine 

Aerius 

cp a 5 mg, 

sol buv a 0,5 mg/ml 

Adultes : 5 mg 

Enfants > 2 ans : 

1,25-2,5 mg 

Ebastine 

Kestin 

cp a 10 mg 

Adultes et enfants 
> 12 ans : 10-20 mg 

Fexofenadine 

Telfast 

cp a 120 et 180 mg 

Adultes et enfants 
> 12 ans : 120-180 mg 

Levocetirizine 

Xyzall 

cp a 5 mg 

Adultes et enfants 
> 12 ans : 5 mg 

Loratadine 

Clarytine 

cp a 10 mg, 
sirop a 1 mg/ml 

Adultes : 10 mg 

Enfants > 2 ans : 

0,2 mg/kg 

Misolastine 

Mizollen 

cp a 10 mg 

Adultes et enfants 
> 12 ans : 10 mg 

Oxatomide 

Tinset 

cp a 30 mg, 

susp buv a 2,5 mg/ml 

Adultes : 1 mg/kg 

Enfants > 2 ans : 

1-3 mg/kg 


MEDICATIONS ET TECHNIQUES THERAPEUTIQUES 


57 


Indications 

1. Maladies allergiques : urticaire, oedeme de Quincke, rhume des 
foins, maladie serique. Moins efficaces dans asthme, eczema aigu. 

2. Sedatifs, manifestations mineures de l’anxiete. 

3. Proposes accessoirement dans prurit, mal des rayons, vomisse- 
ments de la grossesse, zona, herpes, coqueluche. 

Contre-indications 

Celles des anticholinergiques : troubles prostatiques, glaucome a angle 
ferme. 

Effets indesirables 

Somnolence. Troubles digestifs. Quelques cas d’agranulocytose ont 
ete observes avec certains produits (voir tableau 191, p. 1269). 

II. ANTAGONISTES DES RECEPTEURS H 2 

Voir Inhibiteurs de recepteurs H 2 de 1’histamine. 


ANTIHYPERTENSEURS 

Ils sont classes selon leur mecanisme d’action (voir tableau 17). 

Tableau 17. — Antihypertgnseurs. 


MODES D’ACTION 

DCI 

specialite: 

Action centrale 

Methyldop'a , 
Clonidu£?^j&r 

Aldomet 

Catapressan 

Physiotens 

Action centrale 
et peripherique 

Rilmenidine 

Hyperium 

Betabloquants 

■Voir tableau 62, p. 211 

Antagonistes 
de l’angiotensine II 

Voir tableau 6, p. 39 

Inhibiteurs de l’enzyme 
de conversion 

Voir tableau 60, p. 208 

Inhibiteurs calciques 

Voir tableau 59, p. 206 

Alphabloquants 

Prazosine 

Urapidil 

Alpress, Minipress 

Eupressyl, Mediatensyl 

Diuretiques 

Voir tableau 39, p. 134 


Voir Inhibiteurs des recepteurs betabloquants, Diuretiques, Inhibiteurs de 
1’ enzyme de conversion de l’angiotensine, Antagonistes du recepteur de l’angioten- 
sine II, Inhibiteurs calciques, Vasodilatateurs peripheriques. 

ANTI-IN FLAM MATO IRES NON STEROIDIENS 

Groupe de produits heterogenes sur le plan chimique, ayant tous un effet anti- 
inflammatoire prouve par les tests pharmacologiques et l’experimentation clinique. 
L’effet cinti-inflammatoire repose essentiellement sur l’inhibition de la cyclo-oxygenase 
qui reduit la synthese des prostaglandines a partir de l’acide arachidonique. Ont 


58 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


egalement une action antipyretique et analgesique. Une nouvelle sous-classe de ces 
produits inhibe specifiquement la cyclo-oxygenase 2, dont la synthese est inductible, 
contrairement a la cyclo-oxygenase 1 qui est constitutionnelle. Cette specificite pour- 
rait maintenir l’efficacite anti-inflammatoire, en reduisant les effets indesirables, 
notamment gastriques. Specialites : nombreux derives disponibles (voir tableau 18). 


Tableau 18. — Anti-inflammatoires non steroidiens. 


FAMILLE 

DCI 

SPliCIALITES 

PRESENTATIONS 

POSOLOG1E* 

Indoliques 

Indometacine 

Indocid 

gel 25 mg ; 

50-150 mg/j 

et derives 



suppos 50, 100 mg 




Chrono-Indocid 

gel 75 mg 

75-150 mg/j 


Sulindac 

Arthrocine 

cp 100 et 200 mg 

200 a 400 mg/j 

Arylcarboxy- 

Acide 

Flanid, Surgam 

cp 100 et 200 mg 

200 mg/j 

liques 

tiaprofenique 





Alminoprofene 

Minalfene 

cp 300 mg 

10 mg/kg/j 


Aceclonac 

Cartrex 

cp 100 mg 

600 a 900 mg/j 


Diclofenac 

Voltarene 

cp 25-50 mg, 

75-100** mg, 
suppos*25-100 mg, 
sol inj 75^g 

2 a 3 mg/kg/j 





5 a 8 gouttes/j 



Voltarene 

Flector 1 % 
Solaraze 3 % 
Emplatre Flector- 
TissugelE^% T 

4^ote^^^ 

'gel appl locale 

f 

2 appl/j 


Diclofenac + 

cp 50 et 75 mg 

150 mg/j 


misoprostol 





Etodolac 

Lodine 

cp 200 et 300 mg 

200 a 600 mg/j 


Flurbiprofene 

Antadys 

cp 100 mg 

100 a 300 mg/j 



Cebutid 

cp 50, 100 mg, 

200 mg** 



Ibuprofene 

Antarene 

cp 100, 200, 

Enfants 




400 mg ; susp buv 

6-12 ans : 




20 mg/ml 

20 a 30 mg/kg 




gel appl locale 5 % 

3 appl/j 



Brufen 

cp 400 mg 

1,2 & 2,4 g/j 



NurofenPro 

cp 200, 400 mg ; 

600-1 200 mg/j 




susp buv 20 mg/ml 

Nourrissons 
et enfants 
< 12 ans : 

20-30 mg/kg 




gel appl Locale 5 % 

3 appl/j 


Ketoprofene 

Ketum 

cp 100 mg, 

200 mg** 

100 a 300 mg/j 




gel appl locale 2,5 % 

2 appl/j 


* Adultes sauf indication specifique. 

** Formes a liberation prolongee (LP). 
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Tableau 18. — Anti-inflammatoires non steroidiens. ( suite ) 


FAMILLE 

DCI 

spEcialitEs 

PRESENTATIONS 

POSOLOGIE* 



Profenid 

cp 50, 100, 200 mg ; 
cp 150, 200 mg** ; 
suppos 100 mg ; sol 
inj IM et IV a 100 mg 

100 a 300 mg/j 




gel appl locale 

2 appl/j 


Nabumetone 

Nabucox 

cp 0,5 et 1 g 

i a 2g/j 


Naproxene 

Apranax 

cp 275, 550, 

750 mg ; gran susp 
buv 250, 500 mg ; 
suppos 500 mg 

10 mg/kg/j 



Naprosyne 

cp 0,25, 0,5, 0,75, 1 g 


Derives 

Oxicam 

Meloxicam 

Mobic 

cp suppos 7,5 et 

15 mg ; sol inj 15 mg 

15 mg/j 


Piroxicam 

Brexin 

Cycladol 

Feldene 

Proxalyoc ^ 

Tilcotil 

cp. 20 mg 

gel 10, 20 mg ; 
suppos 20 mg ; sol 
ini lM 20 mg 

/V V 

lyoph oral 20 mg 

cp et suppos 20 mg 

20 mg/j 


Tenoxicam 

20 mg/j 

Fenamates 

Acide 

niflumique 

Nifluril 

A> 

gel 250 mg ; 
suppos 400, 700 mg 

400-1 500 mg/j 

Pyrazoles 

Phenylbuta- 

zone 

But^filifflne 

cp 10 mg ; 
suppos 250 mg 

250-600 mg/j 

Inhibiteurs 

preferentiels 

Cox2 

Nimesuliae ^ 

^Nexen 

cp 100 mg ; 
gran 100 mg 

200 mg/j 
(reduire en cas 
d’insuffisance 
renale, voir 
tableau 96, 
p. 385) 

Inhibiteurs 

Celecoxib 

Celebrex 

gel 100, 200 mg 

200400 mg/j 

Cox2 

Parecoxib 

Dynastat 

sol inj IM, IV 40 mg 

40-80 mg/j 


* Adultes sauf indication specifique. 

** Formes a liberation prolongee (LP). 


Indications 

1. Maladies rhumatismales surtout : arthrose, rhumatismes inflamma- 
toires, rachialgies avec ou sans radiculalgies, oedeme post-traumatique. 

2. Colique nephretique, dysmenorrhee, fievre neoplasique. Polypose 
rectocolique familiale (sulindac). 

3. Tocolyse : usage en obstetrique actuellement limite en raison d’un 
risque de fermeture prematuree du canal arteriel. Ils peuvent etre res- 
ponsables d’un oligoamnios pouvant aller jusqu’a l’anamnios en agis- 
sant notamment sur la diurese foetale. 

Contre-indications 

Ulcere gastroduodenal, lesions digestives a risque hemorragique. 
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Precautions d’emploi 

Traitement bref en cas d’affection inflammatoire aigue ; dose mini- 
male efficace en cas de traitement prolonge. Reduction de la posologie 
chez les sujets ages. Prudence dans les indications chez l’enfant et la 
femme enceinte. Surveillance reguliere du traitement (tolerance diges- 
tive, hepatique et renale notamment). 

Effets indesirables 

1. Gastroduodenaux. Communs a tous les anti-inflammatoires. Douleurs 
epigastriques ; risque d’hemorragie digestive, de perforation d’ulcere. Cor- 
respondent a une gastrite erythemateuse, a des ulcerations gastriques ou 
a la reprise evolutive d’un ulcere ancien. Ces risques sont moindres avec 
les coxibs, mais leur risque cardiovasculaire a conduit au retrait de la 
quasi-totalite des produits de cette categorie. 

2. Hematologiques. Toxicite medullaire (leucopenie ou aplasie medul- 
laire), observee presque exclusivement avec les pyrazoles ; a ete a 1’ori- 
gine de la limitation stricte des indications de ces derives et de leur 
inscription a la liste I. Frequence d’une anemie microcytaire par saigne- 
ment digestif a minima. Diminution de l’agregation plaquettaire. 

3. Renaux. Risque d’aggravation d’une insuffisance renale chez les 
patients en depletion hydrosodee et en insuffisance renale. Retention 
hydrosodee (pyrazoles surtout). Plus rarement, necrose papillaire 
(phenylbutazone), nephropathie tubulo-interstitielle (pyrazoles, indo- 
metacine, naproxene). 

4. Neurologiques et neurosensorielsi Bourdonnements d’oreilles, sur- 
dite (salicyles). Cephalees, vertiges (indometacine surtout). 

5. Cutaneomuqueux. ErupMons allergiques diverses ; rarement acci- 
dent grave a type de dermatose^ulleuse necrosante. 

6. Hepatiques. Augmentation moderee des transaminases ou des 
phosphatases alcalines. Hepatites (voir p. 635). 

7. Autres. Osteose fluoree lors du traitement prolonge par l’acide niflu- 
mique. Prolongation de la grossesse (salicyles, indometacine). Risque 
d’aggravation d’une infection, de diminution de l’efficacite du sterilet. 

Interactions medicamenteuses 

Augmentation de l’effet des antivitaminiques K (phenylbutazone, 
salicyles). Augmentation de l’effet des sulfamides hypoglycemiants 
(phenylbutazone, salicyles). Diminution de l’efficacite des diuretiques. 

ANTIMIGRAINEUX 

Plusieurs classes de medicaments ont une efficacite, a vrai dire, tres variable 
dans la migraine. 

1. Agonistes des recepteurs 5-HT (Triptans) : voir p. 15. 

2. Betabloquants : propranolol, metoprolol (voir p. 211). 

3. Anti-inflammatoires non steroidiens : ketoprofene, ibuprofene, diclofenac, 
naproxene (voir p. 57)- 

4. Anti-epileptiques : topiramate (voir p. 341). 

5. Antalgiques : acide acetylsalicylique, paracetamol (voir ces mots). 

6. Derives de l’ergot de seigle et antihistaminiques/antiserotoninergiques (voir 
tableau 19). 
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Tableau 19. — Antimigraineux derives de I’ergot de seigle 
et antihistaminiques/antiserotoninergiques. 


DCI 

SPECIALITY et 

POSOLOGIE 

EFFETS 

CONTRE-INDICATIONS 

PRESENTATION 

indEsirables 

ANTIHISTAMINIQUES 

Flunarizine 

Sibelium, 

5 a 10 mg le soir 

Sedation, 

Syndromes 


cp 10 mg 


prise de poids, 

parkinsoniens, 




syndrome 

depression, 




extrapyramidal, 

grossesse, 




depression 

allaitement 

Indoramine 

Vidora, 

2 cp/j 

Sedation, 

Insuffisance 


cp 25 mg 


secheresse 

cardiaque, 




de la bouche, 

hepatique ou renale 




congestion 

severe, syndromes 




nasale, 

parkinsoniens, 




troubles de 

grossesse, 




l’ejaculation 

allaitement 

Oxetorone 

Nocertone, 

1 a 2 cp/j 

Somnolence, 

Hypersensibilite 


cp 60 mg 


diarrhee 

• 

au medicament 

Pizotifene 

Sanmigran, 

1 a 3 cp/j 

Sedation, prise 

Glaucome a angle 


cp 0,5 mg 

f 

de poids, 

ferme, adenome 



\ 

sWheresse de 

prostatique, 



rS> 

^la bouche 

grossesse, 

allaitement 

DERIVES DE L’ERGOT DE SEIGLE x . 

Ergotamine 

Gynergene 

■ Tr^Lter^nt de la 
cris^ae 

Ergotisme 

Grossesse, 


cafeine, 

(voir 

allaitement, 


cp 1 mg 

'migraine : 2 a 

tableau 191, 

coronaropathie, 



TO mg, ou 1 ou 2 

p. 1269), 

arteriopathie des 

Dihydro- 

Tamik, caps 

pulverisations 

paresthesies, 

membres inferieurs, 

ergotamine 

3 mg, 

nasales par crise, 

syndrome 

antecedents 


Seglor, gel 

sans depasser 

de Raynaud, 

d’accident 


5 mg, sol buv 

2 par 24 heures ; 

spasmes 

vasculaire cerebral, 


2 mg/ml, 

1 ou 2 injections 

vasculaires, 

hypertension 


Ikaran LP, 

SC, IM ou IV 

nausees, 

arterielle severe. 


cp 5 mg, sol 

de 1 mg sans 

vomissements 

Incompatible 


buv 2 mg/ml, 

depasser 2 mg 


avec les triptans, 


DHE, cp 3 mg, 

par 24 h. 


macrolides, 


sol buv 

Traitement 


antiproteases, 


2 mg/ml, 

de fond 


inhibiteurs 


sol inj 

de la migraine 


de la transcriptase 


1 mg/ml, 

(formes orales) : 


reverse, sympatho- 


Diergospray, 

9 a 10 mg/jour 


mimetiques, 


sol pulv 



association 


nasale 



deconseillee avec 


4 mg/ml 



les betabloquants 

Methy- 

Desernil, 

1 a 3 cp/j 

Fibrose retro- 


sergide 

cp 2,2 mg 


peritoneale, 





nausees, 





vertiges, 

asthenie, 

nervosite, 

ataxie 
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ANTI MONI ATE DE N-METHYLGLUC AMINE 

Syn : antimoniate de meglumine. Speciality : Glucantime, ampoules injectables 
de 5 ml dosees a 1,50 g. 

Indications 

Leishmanioses cutanees et viscerales (kala-azar). 

Posologie 

75 mg/kg/j au moins 20 jours consecutifs par voie IM profonde. Une 
deuxieme cure a la meme dose peut etre necessaire. 

Contre-indication 

Insuffisance renale, hepatique, cardiaque. 

Accidents 

Atteinte renale, hepatique, cardiaque. 


ANTINAUPATHIQUES 

Voir Antidopaminergiques peripheriques, Aprepitant, Dimenhydrinate, Diphen- 
hydramine, Haloperidol, Neuroleptiques, Setrons. 


ANTI-CESTROGENES 

Voir Clomifene, Tamoxifene. 

ANTIPALUDIQUES 


Quatre grandes classes de medicamei 
a chacun des medicaments) : 


& 


actuellement utilisees (voir aussi 


neats sont 

■ 

/. QUININE ET AMINO-4-Qt/INOLEINES DE SYNTHESE 

1. Ce sont les antipaludiqires mjs plus anciens et les plus utilises. L’efficacite de 
la quinine reste incontestee, mais rapparition de resistances de Plasmodium falci- 
parum aux derives synthetiques tels que la chloroquine (Nivaquine) ou a moindre 
degre a l’amodiaquine (Flavoquine) a conduit a revoir les strategies de lutte contre 
le paludisme en zone d’endemie. Les amino-8-quinoleines, toxiques, sont peu uti- 
lisees. 

2. La chloroquine (Nivaquine) et l’hydroxychloroquine (Plaquenil) sont utilisees 
comme traitement de fond des formes peu severes de polyarthrite et de maladie 
lupique systemique ou cutanee. 

3. Leur utilisation prolongee a une dose superieure a 6,5 mg/kg/j expose a une 
retinopathie dont le depistage justifie une fois par an un examen ophtalmologique 
comportant un fond d’ceil, une etude du champ visuel et de la vision des couleurs, 
un electroretinogramme. 


II. AMINO-ALCOOLS 

Proches des quinoleines, ils represented une alternative au traitement des 
souches de Plasmodium falciparum resistantes aux amino-4-quinoleines. La meflo- 
quine (Lariam) peut etre utilisee en traitements curatif et preventif, mais est res- 
ponsable d’effets secondaires digestifs et neuropsychiques rares mais 
preoccupants ; l’halofantrine (Halfan) semble mieux toleree, mais est parfois car- 
diotoxique et n’est utilisee qu’en traitement curatif. 

III. ASSOCIATIONS MEDICAMENTEUSES 

Elies se fondent sur Faction synergique des antifoliniques (pyrimethamine, pro- 
guanil) couples aux antifoliques (sulfones et sulfamides) alors que chaque produit 
utilise separement ne possede qu’une faible action antipaludique. L’association 
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sulfadoxine-pyrimethamine (Fansidar) permet ainsi de traiter les paludismes resis- 
tants aux amino-4-quinoleines alors que 1’utilisation conjointe de la chloroquine et 
du proguanil (associees sous le nom de Savarine) est recommandee en prophy- 
laxie dans les zones de faible resistance. L’association atovaquone-proguanil 
(Malarone) est efficace dans le traitement des acces a Plasmodium falciparum et 
en prophylaxie. 

IV. ARTEMISININES OU QINCHAOSU 

Ce sont de nouveaux antipaludiques (artemether, artesunate) extraits d’une 
plante, tres rapidement efficaces, qui sont disponibles dans les pays d’endemie pour 
le traitement de Faeces grave (artemether IM ou artesunate IV) ou en association 
aux amino-alcools dans Faeces simple (artemether-lumefantrine, voir ce mot). 


ANTIPARKINSONIENS 


Plusieurs classes de medicaments ont des proprietes antiparkinsoniennes : 

1. L’amantadine. 


2. Les anticholinergiques : le biperidene, le trihexyphenidyle, la tropatepine. 

3. Les antidopaminergiques : la bromocriptine, l’entacapone, la L-Dopa, le lisu- 
ride, le pergolide, le piribedil, la pramipexole. 

4. Les inhibiteurs de la monoamine oxydase B : selegiline (maleate de). 


Voir chacun de ces produits. 

ANTIPROTEASES 



rsterase, Alpha-l-antitrypsine, Pro- 


Voir Antithrombine III, Inhibiteur de i 
teine C. 

Inhibiteurs de protease anti-VIH ; vQipy^ntiretroviraux. 

ANTIPURINES 

Voir Azathioprine, Cladribine, Fludarabine, Nelarabine, 6-Mercaptopurine, Thio- 
guanine. 


ANTIPYRIMIDYNES 

Voir Cytosine-Arabinoside, Capecitabine, Gemcitabine, Fluoro-5-uracile. 

ANTIRETROVIRAUX 

On les classe selon leur mecanisme d’action. 

1 . Inhibiteurs de la transcriptase inverse : 

a) nucleosidiques : ce sont des « pro-medicaments » dont l’effet de blocage de 
la transcriptase inverse depend d’une triple phosphorylation intracellulaire ; 

b) non nucleosidiques : nombreuses interactions medicamenteuses, en particu- 
lar avec les antiproteases, la rifampicine et la methadone. 

2. Antiproteases : elles agissent sur la protease du VIH. Inhibent le metabolisme 
des substrats du cytochrome p3A (principalement le ritonavir) ; elles interferent 
avec de nombreux medicaments, en particulier les benzodiazepines, la rifampi- 
cine, la methadone. Elles ont en commun de pouvoir induire des lipodystrophies, 
une dysmetabolie avec augmentation des triglycerides et du cholesterol, parfois 
un diabete. Des associations d’antiproteases sont possibles, permettant d’obtenir 
avec des posologies moindres, done avec une meilleure tolerance, des taux 
seriques plus eleves et une meilleure cinetique. 

Les antiretroviraux actuellement disponibles sont presentes dans le tableau 20. 
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Tableau 20. — Medicaments antiretroviraux. 


MECANISME 

d’action 

DCI 

spEcialitE, 

PRESENTATION 

POSOLOGIE* 

EFFETS ASSOClES 

Inhibiteurs 
nucleosidiques 
de la 

transcriptase 

inverse 

Zidovudine 

Retrovir, gel 
a 100 et250 mg, 
cp a 300 mg, sol 
buv a 10 mg/ml, 
flacons IV 
a 200 mg 

500 mg/24 h 

Anemie, myosite 
reversibles a l’arret 
du traitement, 
incompatibility 
avec la Stavudine 


Lamivudine 

Epivir, cp a 150 
et 300 mg, sol 
buv a 10 mg/ml 

300 mg/24 h 

Actif egalement sur le 
virus de l’hepatite B, 
pancreatite 


Didanosine 

Videx, cp a 25, 
50, 100, 150 mg 

240 mg/m 2 /j 

Pancreatite, 

neuropathie 

peripherique 


Zalcitabine 

Hivid, cp a 375 
et 750 pg 

2 250 pg/24 h 

Pancreatite, 

neuropathie 

peripherique 


Stavudine 

Zerit, gel a 15, 

20, 30, 40 mg, 
sol buv a 

1 mg/ml 

0,5 mg/kg/12 h 

Neuropathie 

peripherique, 

lipodystrophie 

possible 


Abacavir 

Ziagen, 
cp a 300 mg, 
sol buv 

a 20 mg/ml^W * 

y 

Accidents 

allergiques severes : 
fievre, eruption 
cutanee, troubles 
digestifs, douleurs 
abdominales, 
fatigue, courbatures 
ou sensation de 
malaise general. 

La reprise du 
medicament peut 
mettre en jeu le 
pronostic vital, 
necessite d’en 
avertir tres 
precisement le 
patient. Atteinte 
hepatique possible 

Inhibiteurs non 
nucleosidiques 
de la 

transcriptase 

inverse 

Nevirapine 

Viramune, 
cp a 200 mg 

400 mg/j 

Allergie cutanee 
frequente, atteinte 
hepatique. Necessite 
de monter la dose 
progressivement 
en 15 jours 


Efavirenz 

Sustiva, gel a 

50, 100, 200 mg 

15 mg/kg/j 
(le soir) 

Allergie cutanee, 
atteinte hepatique, 
vertiges, insomnies 
voire troubles 
psychiques 


* Reduire les doses d’inhibiteurs de la transcriptase inverse en cas d’insuffisance renale (voir tableau 96, 
p. 385). Les posologies referencees sont celles du medicament utilise seul. Elies doivent tenir compte des 
associations medicamenteuses. 
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Tableau 20. — Medicaments antiretroviraux. ( suite ) 


MECANISME 

d’action 

DCI 

SPECIALITY, 

PRESENTATION 

POSOLOGIE* 

EFFETS ASSOClES 

Antiproteases 

Saquinavir 

Invirase, 
gel a 200 mg 

600 mg/8 h 

Assez bonne 
tolerance 

mais biodisponibilite 
tres faible 


Ritonavir 

Norvir, sol buv 
a 80 mg/ml 

600 mg/12 h 

• 

Troubles 

gastro-intestinaux, 

diarrhee, 

paresthesies, 

troubles du sommeil, 

anxiete, bouffees 

vasomotrices, 

souvent lies 

a un surdosage. 

Necessite 

d’augmenter 

les doses 

progressivement. 

Atteinte hepatique 

possible 


Indinavir 

Crixivan, 

gel a 200 ^ 

et 400 mg 

AV 

^ota^8h 

[v 

Lithiase renale 
(necessite de 
boissons 
abondantes) 


Nelfinavir 

4 

Virae^BCTr 

poudre orale a 
50Wg/cuillere- 
ypesure 

Adulte : 

750 mg/8 h 
Enfant : 

25-30 mg/kg/j 

Troubles digestifs 
divers. Assez bonne 
tolerance 


* Reduire les doses d’inhibiteurs de la transcriptase inverse en cas d’insuffisance renale (voir tableau 96, 
p. 385). Les posologies referencees sont celles du medicament utilise seul. Elies doivent tenir compte des 
associations medicamenteuses. 


ANTISEPTIQUES A USAGE EXTERNE 

Ces produits n’ont pas le statut de medicament, mais repondent a des normes 
AFNOR. Ce sont des agents cytotoxiques qui, selon les molecules, peuvent avoir 
une activate bactericide ou bacteriostatique, virulicide et/ou fongicide. Leur action 
est souvent rapide, mais breve et peu specifique. 

1. En dehors de l’alcool ethylique a 60 ou 70°, les plus utilises en pratique cou- 
rante dermatologique regroupent des oxydants chlores (solutions d’hypochlorite 
de sodium, voir Dakin) ou iodes (polyvidone iodee sous diverses formes), la 
chlorhexidine, l’hexamidine et les carbanilides (Solubacter, Septivon, Cutisan). Les 
derives organomercuriels (borate de phenylmercure, Merfene) sont peu employes 
en raison de leur incompatibility avec de nombreux produits. Le choix depend de 
l’indication et du site a traiter (peau ou muqueuse, petite ou grande surface, peau 
saine ou lesee). 

2. Les colorants, eosine et bleu de Milian, ne sont pas des antiseptiques 
efficaces. Ils ne sont employes actuellement que pour leurs effets assechant ou 
colorant. 

3. Les solutions hydro-alcooliques combinent un alcool a un agent antibacte- 
rien. Elies sont d’usage generalise aujourd’hui pour le lavage antiseptique des 
mains (soins courants, lavage des mains « chirurgical »). 
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Indications 

1. Infections cutanees bacteriennes (impetigo ou impetiginisation, 
furoncles, folliculites, plaies surinfectees, abces), seuls ou en associa- 
tion au traitement antibiotique general. 

2. Disinfection des champs operatoires, plaies aigues. 

3. Traitement des brulures et des dermatoses bulleuses. 

Les antiseptiques a usage externe n’ont pas d’interet dans les soins 
d’ulcere de jambe, en dehors des episodes de surinfection : leur appli- 
cation peut etre responsable d’un retard de cicatrisation. 

Effets indesirables 

Irritation favorisee par des applications repetees sur peau lesee 
(voire incidents caustiques), eczema de contact (hexamidine), photo 
sensibilisation. Les derives iodes doivent etre evites en cas de dysthy- 
roi'die connue. Les effets systemiques sont tres rares ; ils sont observes 
lors duplications repetees, en particulier chez le nourrisson. 

ANTISPASMODIQUES 

Composes agissant sur le relachement des muscles lisses soit par action 
directe, soit par action anticholinergique (voir Antichqjinergiques, p. 47). II est pre- 
ferable d’eviter les anticholinergiques (Atropine, Belladone) en raison de leurs 
effets secondaires, notamment le risque de glaucome a angle ferme. Les antispas- 
modiques d’utilisation courante sont detailles dans ^tableau 21. 


Tableau 21. — Antispasmodiques musculotropes d’utilisation courante. 


DCI 

SPECIALITE 

<^1^^NTATION 

POSOLOGIE 

Phloroglucinol 


^pjs^mg, 

■suBlpos 300 mg, 
sol inj IM et IV 40 mg 

6cp/j 

3 suppos/j 

1 a 3 amp/j 

Pinaverine bromure 

Dicetel 

cp 50 et 100 mg 

200 mg/j 

Mebeverine 

chlorhydrate 

Duspatalin, 

Spasmopriv 

cp 100 et 200 mg 

2 a 3 gel/j 

Trimebutine 

Debridat 

cp 100 mg, sol inj IM et IV 

50 mg, suppos 100 mg, 
susp buv 74 mg/sachet, 
susp nourrisson 4 et 8 mg/ml 

Adultes : 

300 a 600 mg/j 
Enfants : 5 mg/kg/j 

Alverine- 

simethicone 

Meteospasmyl 

caps 60 mg-300 mg 

2 a 3 caps/j 

Phloroglucinol- 

simethicone 

Meteoxane 

gel 125 mg-80 mg 

2 gel 3/j 


Indications 

Douleurs digestives fonctionnelles. Coliques nephretiques (phloro- 
glucinol). 

ANTITHROMBINE III 

Syn : cofacteur de l’heparine. Proteine plasmatique dont la liaison a l’heparine 
lui confere un effet anticoagulant. Demi-vie plasmatique de 55 heures. Speciality : 
Aclotine, flacons de 5 et 10 ml a 100 Ul/ml. L’inactivation des virus (VIH et hepatite) 
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est actuellement assuree pair la selection des plasmas negatifs et par pasteurisa- 
tion. Cout eleve. 

Indications 

Deficits constitutionnels et acquis severes (< 60 %) en antithrombine III, 
en association avec l’heparine, principalement lorsque le risque throm- 
botique est important (suites de couches, suites operatoires). 

Posologie 

1. Deficits constitutionnels: 30 a 50 Ul/kg tous les deux jours en 
moyenne (1 UI /kg augmente la concentration plasmatique d’antithrom- 
bine III de 2 %). 

2. Deficits acquis : dose initiale de 40 a 50 Ul/kg, voire 100 Ul/kg ; 
doses ulterieures, selon la cause du deficit acquis, l’etat clinique et le 
suivi biologique. 


ANTITHYROIDIENS DE SYNTHESE 

Trois produits sont commercialises en France : le benzylthiouracile (Basdene, 
comprimes a 25 mg), le propylthiouracile (Proracyl, comprimes a 50 mg) et le car- 
bimazole (Neo-mercazole, en comprimes a 5 mg et 20 mg). 

• 

Indications 

Maladie de Basedow (soit traitement de fond de 18 a 24 mois, soit a 
titre preoperatoire, de 2 a 6 mois). Plus casement, les goitres nodulaires 
toxiques (qui necessitent une intervention chirurgicale ou un traite- 
ment par l’iode 131). Les antithyroidiens ne sont pas indiques dans les 
goitres simples, dont ils augm^ntent le volume. 

Posologie 

20 a 60 mg/j (Neo4nto:a2tfle) ou 100 a 300 mg/j (Basdene) ou 200 a 
600 mg/j, en trois prise^ quotidiennes selon l’intensite de Fhyper- 
thyroidie. Posologie lentement degressive apres le l er mois pour main- 
tenir l’euthyroidie avec la dose minimale efficace. Ne pas cesser le 
traitement avant 18 mois (risque de recidive). En cas d’hypothyroidie 
apres quelques semaines, ne pas cesser le traitement, mais associer de 
la L-thyroxine 25-100 pg/j. 

Suivre l’hemogramme surtout au 15 e jour. Pendant la grossesse : 
posologie plus faible, tolerer une legere hyperthyroidie, ne pas associer 
la L-thyroxine. 


Incidents et accidents 

Agranulocytose (0,5 % des traitements). Hypothyroi'die foetale (poso- 
logie excessive). Eruption cutanee. Accentuation du goitre. 

Voir Medicaments et allaitement, p. 396. 


ALPHA- 1 -ANTITRYPSINE 

Proteine plasmatique. Specialite : Alfalastin, flacons injectables IV (1 g/30 ml). 
Disponible par l’intermediaire des pharmacies hospitalieres selon une procedure 
d’autorisation temporaire d’utilisation. 

Indication 

Deficit en alpha-l-antitrypsine (voir p. 993). 
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Posologie 

60 mg/kg une fois par semaine. L’objectif est le maintien d’un taux 
plasmatique minimum de 0,50 g/1. 

ANTITUBERCULEUX 

Voir Ethambutol, Isoniazide, Pyrazinamide, Rifampicine. 

D’autres antituberculeux, d’usage actuellement tres restreint, sont disponibles 
par une procedure d’autorisation temporaire d’utilisation (voir tableau 103, 
p. 404) : cycloserine (gelules 250 mg), ethionamide (Trecator, comprimes 250 mg). 


ANTiVIRAUX 

Au cours des 25 dernieres annees, l’arsenal des medicaments a activite anti- 
virale s’est considerablement etendu. Dans le tableau 22, sont detaillees les prin- 
cipales molecules a activite antivirale (en dehors des antiretroviraux actifs sur le 
VIH : voir Antiretroviraux). Ces medicaments ont une activite plus ou moins spe- 
cifique sur les virus mentionnes. Comme pour les autres agents anti-infectieux, on 
connaTt maintenant le developpement de processus de resistance aux antiviraux 
developpes par les virus : virus herpetique, cytomegalovirus, virus de la grippe (se 
reporter a chacun des medicaments mentionnes dans le tableau 22). 

L’usage local d’antiviraux est surtout ophtalmologique pour les infections a 
virus du groupe herpes. Voir Collyres et pommades ophtalmologiques. 


Tableau 22. — Medicaments antiviraux*. 


CATfiGORIE DE VIRUS 

^jVriVIRAUX ACTIFS 

Herpes (HSV 1 et 2) et Varicelle-Zona 

Acidovir, ^daciclovir, famciclovir 

Cytomegalovirus (CMV) 

^ian^povir. fosceirnet, cidofovir 

Virus respiratoire syncytial \ 

Rtbavirine 

Grippe 

Ribavirine, amantadine/rimantadine, zanamivir, 
oseltamivir 

Virus des hepatites B et C 

Interferon alpha, ribavirine, lamivudine, 
famciclovir, lobucavir, adefovir, dipivoxil 


* Pour les antiretroviraux actifs sur VIH, voir p. 63. 


ANTIVITAMINES K 

Liste I. 

Anticoagulants actifs par voie orale, ce qui permet un traitement au long cours. 

On distingue deux grandes families : les indanediones (Previscan) et les derives 
de la coumarine (dicoumariniques : Coumadine, Sintrom). La rapidite et la duree 
d’action sont leurs caracteristiques principales. Ces substances inhibent la 
gamma-carboxylation hepatique vitamine K-dependante de la prothrombine, de la 
proconvertine, du facteur antihemophilique B et du facteur Stuart en se substi- 
tuant a la vitamine K : cela explique leur action differee s’exer^ant en 24 a 
72 heures. Ils ne sont actifs qu’in vivo. Specialites : voir tableau 23. 

Indications 

Maladie thrombo-embolique veineuse. Traitement des thromboses 
arterielles. Arythmie complete par fibrillation auriculaire. Protheses 
valvulaires cardiaques mecaniques. 
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Tableau 23. — Antivitamines K 


DCI 

SPECIALITY 

PRESENTATION 

DELAI d’ACTION 

REMANENCE* 

Acenocoumarol 

Sintrom 

Mini-sintrom 

cp 4 mg 
cp 1 mg 

24 a 36 h 

24 a 36 h 

Warfarine 

Coumadine 

cp 2 et 5 mg 

36-72 h 

96 h 

Fluindione 

Previscan 

cp a 20 mg 

36 a 48 h 

36 a 48 h 


* Remanence spontanee : temps necessaire pour que les formes inactives des facteurs vitamine K-dependants 
(PIVKA ou Protein Induced by Vitamine K Absence ) soient, apres arret des antivitamines K, remplacees dans le 
sang par des formes actives gamma-carboxylees. Ce temps est beaucoup plus court (4 a 6 heures) si on injecte 
de la vitamine Kj naturelle. 


Surveillance du traitement 

Le traitement exige une surveillance stricte, principalement a sa 
periode initiale. Le taux de prothrombine dont le resultat exprime un 
pourcentage d’activite est peu reproductible et lui fait preferer un 
mode d’expression plus standardise : 1’INR ( International Normalized 
Ratio ) (voir p. 1611). Selon le degre d’hypocoagulabiblite souhaitee, 
dependant de la nature de l’accident thrombotique, 1’INR doit etre com- 
pris entre 2 et 3 (thrombose veineuse des Aembres, fibrillation auricu- 
laire) et entre 3 et 4,5 (embolie pulmonaire, thrombose cave 
emboligene, thromboses arterielles^ coronaires). Le premier controle 
de l’INR depend de la demi-vie du medicament utilise (entre le 2 e et le 
4 e jour du traitement). Les controles ulterieurs auront lieu tous les 
deux jours jusqu’a l’obtentitiffl^le l’equilibre, puis espaces d’une 
semaine et finalement d’un mois. Le taux de prothrombine ne doit plus 
etre utilise pour exprimer le degre d’hypocoagulabilite sous traitement 
antivitaminique K. 

Accidents 

Hemorragies en cas de surdosage, dont le traitement est la perfusion 
intraveineuse de fraction coagulante PPSB (voir Complexe prothrombi- 
nique). L’administration de vitamine Kj a un effet retarde (4 a 6 heures). 

Les derives de l’indanedione, en particulier la pindione, peuvent 
entralner de tres severes accidents de mecanisme immuno-allergique asso- 
ciant une erythrodermie, un ictere et une nephrite interstitielle aigue. 

Interferences therapeutiques 

Elies sont nombreuses et a 1’origine de fluctuations therapeutiques 
dans le sens d’une potentialisation (hypocoagulabilite excessive) ou 
d’une inhibition (insuffisance d’hypocoagulabilite) : 

1. Augmentent l’effet anticoagulant : allopurinol, steroi’des anabolisants, 
tetracycline, cefalotine, clofibrate, phenylbutazone, indometacine, quinine, 
quinidine, salicylates, sulfamides, hormones thyroidiennes, amiodarone, 
sulfinpyrazone, cimetidine. 

2. Diminuent 1’effet anticoagulant : barbituriques, contraceptifs 
oraux, phenitoine, antihistaminiques, azathioprine, colchicine, mepro- 
bamate, rifamycine, cholestyramine. 

3. Certains aliments peuvent influencer l’absorption de la vitamine K ou 
des medicaments antivitaminiques K : choux, brocolis, huiles de poisson. 
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Les anti-vitamines K potentialisent l’action des sulfamides hypogly- 
cemiants et de la phenylhydantoine. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

ANXIOLYTIQUES 

Syn : tranquillisants. Medicaments psychotropes, psycholeptiques dont l’effet 
chimique predominant consiste, aux doses habituelles, en une reduction de la ten- 
sion emotionnelle. Prescription limitee a 12 semaines. 

Les anxiolytiques peuvent etre classes en trois categories (voir tableau 24) : 

1. Les benzodiazepines (a l’exception des produits utilises comme hypnotiques, 
voir p. 192). 

2. Les carbamates. 

3. Les piperazines. 


Tableau 24. — Anxiolytiques. 


CLASSE 

DCl 

SPECIAUTE 

PRESENTATION 

POSOLOG1E 

/J 

PIC 

PLASMATIQUE 

DEMI-VIE 

Benzo- 

diaze- 

Alprazolam 

Xanax 

cp 0,25 
et 0,50 mg 

0,75^4 mg 

6-18 mg 

30 min-2 h 

10-20 h 

pines 

Broma- 

zepam 

Lexomil 

cp 6 mg 

24 h 

20 h 


Chlordiaze- 

poxide 

Librax 

cp 5 mg 4 / 

Af 

^30mg 

2-6 h 

20-24 h 


Clobazam 

Urbanyl 

gelsIWV 

20-40 mg 

2 h 

20 h 


Clorazepate 

Tranxene 

gS3lO 

^.t 20 mg 

5-90 mg 

1 h 

30-150 h 




amp IM 20, 50 
et 100 mg 

20-200 mg 




Clotiazepam 

Veratran 

cp 5 

et 10 mg 

10-30 mg 

1 h 

4 h 


Diazepam 

Valium 

cp 2, 5, 10 mg 

5-40 mg 

30-90 min 

3040 h 




sol 0,3 mg/ 
goutte 







amp IM 10 mg 


1-3 h 



Loflazepate 

Victan 

cp 2 mg 

1-4 mg 

1 h30 

75 h 


Lorazepam 

Temesta 

cp 1 

et 2,5 mg 

2-7,5 mg 

30 min4 h 

10-20 h 


Nordazepam 

Nordaz 

cp 7,5 
et 15 mg 

7,5-15 mg 

1 h30 

30-150 h 


Oxazepam 

Seresta 

cp 10 et 50 mg 

25-150 mg 

14 h 

5-15 h 


Prazepam 

Lysanxia 

cp 10 et 40 mg 

10-60 mg 

4-6 h 

30-150 h 




sol buv 

0,5 mg/goutte 

10-30 mg 




Certains de ces medicaments peuvent etre doses dans le sang (voir tableau 94, p. 374 et tableau 95, p. 377). 
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Tableau 24. — Anxiolytiques. (suite ) 


CLASSE 

DCI 

SPECIALITE 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

/J 

PIC 

PLASMATIQUE 

DEMI-VIE 

Carba- 

mates 

Meproba- 

mate 

Equanil 

cp 250 et 

400 mg 

800- 

1 600 mg 

1-2 h 

12 h 




amp IM 

400 mg/5 ml 

400- 

1 200 mg 



Pipera- 

zines 

Buspirone 

Hydroxyzine 

Buspar 

Atarax 

cp 10 mg 

cp 25 
et 100 mg 

15-60 mg 

50-300 mg 

1-1 h 30 

2 h 

2-11 h 

13-20 h 




sirop 2 mg/ml 

30-120 mg 






amp IM 

100 mg/2 ml 

50-300 mg 



Autres 

Captodiame 

Covatine 

cp 50 mg 

150 mg 

- 

- 


Etifoxine 

Pregabaline 

Stresam 

Lyrica 

gel 50 mg 

gel 25, 50, 75, 
100, 150,«0^; 
et 30(j4^^ >’ 

150- 
200 mg 

Of50- 

f ^600 mg 

1 h 

6 h 


Certains de ces medicaments peuvent etre dost 


Indications 

Etats anxieux, m. 
Association avec les th' 





;ang (voir tableau 94, p. 374 et tableau 95, p. 377). 


itatiuris caracterielles, des troubles du sommeil. 
analeptiques (correction des effets incisifs). 


Contre-indications 

Myasthenie. 

Attention ! Un etat depressif non reconnu peut etre masque par des 
tranquillisants qui n’ont aucun effet antidepresseur et se decompenser 
brutalement par une tentative de suicide. Un anxiolytique ne remplace 
pas le temps passe a ecouter attentivement une personne et a evaluer 
la necessite d’une approche psychotherapique ; si c’est le cas, c’est un 
medicament de contort pour le medecin. 


Effets indesirables 

Potentialisent les autres psychotropes et 1’alcool. Ils n’entraTnent pas 
de dependance physique, mais une dependance psychique n’est pas 
rare, source d’abus qui, au long cours, ont des effets nocifs (indiffe- 
rence, apathie, troubles mnesiques). 

Voir aussi Intoxication par les tranquillisants, p. 1286. 


APOMORPHINE 

Liste I. 

Derive de la morphine. Specialite : Apokinon, apomorphine chlorhydrate en 
solute injectable SC a 1 % (ampoules a 10 et 30 mg). 
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Indications et posologie 

1. Vomitif a action centrale (agit vite, fort et pour peu de temps) : 
5 mg de chlorhydrate d’apomorphine en injection hypodermique (la 
renouveler eventuellement dans les 24 heures). 

2. Blocages moteurs aigus de la maladie de Parkinson (phenomene on- 
off) : soit injection sous-cutanee de 1 mg (ou 20 pg/kg), et eventuellement 
augmenter par paliers de 1 mg jusqu’a obtention d’un effet de deblocage ; 
soit perfusion sous-cutanee continue au debit initial de 1 mg/h. 


APREPITANT 


Liste I. 

Antinauseeux. Inhibiteur des recepteurs de la neurokinine 1 du nerf pneumo- 
gastrique sur lesquels agit la substance P, neurotransmetteur majeur des reactions 
nauseeuses. Cette voie, parallele a celles des recepteurs de la 5-HT, en differe par 
le caractere surtout retarde de la reaction nauseeuse. Specialite : Emend, gelules 
a 80 et 125 mg. 


Indications et posologie 

Nausees et vomissements induits par les chimiotherapies moyenne- 
ment et fortement emetisantes, notamment le cisplatine, en association 
avec un inhibiteur de 5 -HT 3 et un corticoi'de. 


Posologie 

125 mg le premier jour, 80 mg/j les deux 


rs sui 


: jours s 


ivants. 


Contre-indications 

Liees aux interactions avec les medicafneiits metabolises par CYP3A4, 
notamment la pimozide, la terbenafine, l’a^temisole et le cisapride. 

ARGRATOBAN 

Derive substitue de l’arginine exer^ant une inhibition reversible sur la throm- 
bine libre et liee au fibrinogene. M^tabolisme principalement hepatique. Prolonge 
le temps de Quick et augmente 1’INR, ne facilitant pas la transition vers le traite- 
ment anticoagulant par voie orale. Les principaux avantages de cet anticoagulant 
sont une efficacite rapidement reversible (demi-vie de 30 minutes) et 1’absence de 
reactivite croisee avec les anticorps induits par l’heparine. Specialite : Argatra, 
solution injectable IV a 100 mg/ml ; disponible selon une procedure d’autorisation 
temporaire d’utilisation (voir tableau 103, p. 404). 


Indications et posologie 

Thrombopenie ou thrombose induite par l’heparine : perfusion vei- 
neuse continue selon un debit de 2,0 pg/kg/minute, module afin 
d’allonger le TCA entre 1,5 et 3 fois la normale. 


Effets indesirables 

Risque hemorragique. Ne pas utiliser en cas d’insuffisance hepatocel- 
lulaire. 


ARIPIPRAZOLE 

Liste I. 

Dihydroquinalinone, antipsychotique de secondes generations presentant moins 
d’effets extrapyramidaux que les neuroleptiques classiques types haloperidol. Specia- 
lite : Ability, comprimes a 5, 10 et 15 mg et comprimes orodispersibles a 10 et 15 mg. 

Indications 

Schizophrenic. Traitement des etats maniaques. 
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Posologie 

10 a 15 mg en une seule prise. 

Effets secondaires 

Evenements cerebrovasculaires (ne pas le prescrire chez les sujets 
dements). Insomnie, impatiences, voire akathisie. 


ARSENIC 

Utilise en therapeutique sous forme de trioxyde d’arsenic. Mode d’action intracel- 
lulaire complexe passant par la generation de superoxydes et d’H 2 02 et entrainant 
l’apoptose par toxicite mitochondriale. A faibles doses, exerce un effet de differencia- 
tion cellulaire. Speciality : Trisenox, solution injectable IV a 1 mg/ml, flacons de 10 ml. 

Indication 

Leucemie aigue a promyelocytes. 


Posologie 

Traitement d’induction : dose de 0,15mg/kg/j IV jusqu’a remission 
medullaire. Cycles d’entretien : 0,15 mg/kg/j 5 jours de suite, 1 fois par 
semaine pendant 5 semaines. 


Effets indesirables 

Syndrome de differenciation, similair 
retinoi'que (voir Syndrome de l’acide 
de QT. Hyperglycemie, hypokaliemj^ 
aminotransferase. 

Contre-indications 

Grossesse et allaiteraen ^-^ 

l-LUMEF 


% Celui observe avec l’acide 
oique, p. 31 1). Allongement 
[mentation des taux d’alanine- 


ARTEMETHER-I 


EFANTRINE 


Liste I. 

Antipaludique en association fixe : l’activite de l’artemether (artemisinine) 
rapide et intense est completee par celle de la lumefantrine (amino-alcool), plus 
lente mais avec une longue demi-vie. Specialites : Coartem en zone tropicale et 
Riamet en Europe, sur prescription hospitaliere en France, en comprimes doses a 
20 mg d’artemether et 120 mg de lumefantrine. 


Indication 

Traitement curatif du paludisme non complique a P. falciparum , 
notamment en cas de chloroquinoresistance, chez l’adulte et l’enfant a 
partir de 5 kg. 


Posologie 

Adulte : 4 comprimes par prise ; enfant : 1 a 3 comprimes par prise, 
4 comprimes a partir de 35 kg. Six prises reparties sur une duree totale 
de 60 heures, selon le schema suivant : a HO (premiere prise), H8, H24, 
H36, H48, H60 (ou 2 fois par jour pendant 3 jours), de preference avec 
un aliment gras. 

Effets indesirables 

Troubles digestifs peu marques, allongement modere de l’espace QT 
sans cardiotoxicite. 
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L-ASPARAGINASE 


Liste I. 

Enzyme utilisee dans le traitement des leucemies aigues en reduisant l’aspara- 
gine exogene. La L-asparaginase inhibe le developpement des cellules tumorales 
inaptes a une synthese suffisante de cet acide amine. Preparee a partir de cultures 
d ’ Escherichia coli. Specialites : Kidrolase (ampoules a 10 000 unites) par voies IV, 
IM ou intrarachidienne ; Oncospar (ampoules 750 UI ml), formulation retard 
pegylee disponible par ATU (AFSSAPS). 

Indications 

Leucemies aigues lymphoblastiques, lymphomes. Utilisee dans le 
traitement d’attaque (associee aux autres chimiotherapies). 


Posologie 

1 000 U/kg/j en cure de 10 jours en moyenne. Voie intrarachidienne 
pour le traitement des meningites lymphoblastiques : 1 000 a 2 000 U 
par injection. 

Necessite d’un controle tres strict des fonctions hepatiques, du fibri- 
nogene, de la glycemie. 


Contre-indication 

Insuffisance hepatique preexistante. 

Effets secondaires 

Insuffisance hepatique (Thypocholestei 
fibrinogene sont les premieres manifesl 
tionnels sont parfois observes. Fievi 
sion, hypertriglyceridemie, hyperglyc^mie. 





lefhie et la diminution du 
»). Ictere et signes reten- 
^sees, vomissements, confu- 


ASSISTANCE CARDIAQUE 
ET CARDIO-CIRCULA^OIRE 

Syn : extra-corporeal life support, ECLS. On en distingue quatre types. 


I. ASSISTANCE CIRCULATOIRE PAR CONTRE-PULSION 
INTRA-AORTIQUE 


Technique 

Un ballonnet de 20 a 40 ml est introduit par voie arterielle femorale 
retrograde et positionne dans l’aorte thoracique descendante. Le gon- 
flage du ballonnet, avec un gaz inerte, lors de la diastole augmente la 
pression diastolique aortique et la perfusion coronaire ; son degonfle- 
ment juste avant la systole facilite rejection ventriculaire et diminue le 
travail cardiaque. 

Indications 

Choc cardiogenique ischemique, en complement d’une revasculari- 
sation complete ; complications mecaniques (insuffisance mitrale aigue 
et communication interventriculaire) de Hnfarctus myocardique aigu, 
en preparation courte de leur cure chirurgicale ; choc cardiogenique 
post-operatoire. 


Contre-indications 

Insuffisance aortique et arythmie complete par fibrillation atriale. 
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II. ASSISTANCE CIRCULATOIRE PERIPHERIQUE TEMPORAIRE 


Technique 

Derivation extracorporelle veino-arterielle femorale assurant un 
debit de 1 a 4 litres/min maximum. 

Indications 

Utilisee preferentiellement dans les chocs cardiogeniques infectieux 
ou toxiques, en association avec la technique d’hypothermie. 

III. ASSISTANCE VENTRICULAIRE GAUCHE PERCUTANEE 
TEMPORAIRE 


Technique 

Derivation ventriculo-aortique introduite par voie arterielle femorale 
retrograde assurant un debit de 2,5 a 5 1/min maximum. 


Indications 

En cours devaluation dans le choc cardiogenique de l’infarctus myo- 
cardique aigu, en association avec la contre-pulsion intra-aortique. 


IV. ASSISTANCES VENTRICULAIRES PROLONGEES 
DU VENTRICULE GAUCHE 


lt nc, ilair 


iaire de type Jarwick. 


Technique 

Materiel de type Novacor ou biventral 

Indications 

Autorisant une certaine mobility elles sont utilisees en milieu chirur- 
gical dans l’insuffisance cardiaque refractaire du sujet jeune soit en 
pont dans l’attente d’une transplantation, soit de maniere prolongee. 

ATOSIBAN 


Liste I. 

Tocolytique. Peptide de synthese antagoniste competitif de l’ocytocine au 
niveau des recepteurs, l’atosiban se lie egalement aux recepteurs de la vasopres- 
sine, inhibant ainsi son effet. Speciality : Tractocile, solution pour injections IV a 
7,5 mg/ml (flacons de 0,9 et 5 ml). 


Indications 

Tocolyse en cas de menace d’accouchement premature entre 24 et 
33 semaines de gestation (soit 26 et 35 semaines d’amenorrhee). Actuel- 
lement, se place apres les inhibiteurs calciques et les beta-2-mime- 
tiques en raison du cout du traitement et l’absence de superiorite 
therapeutique compare aux inhibiteurs calciques. 


Posologie 

Administration intraveineuse en trois etapes successives : bolus ini- 
tial (6,75 mg), immediatement suivi d’une perfusion continue a forte 
dose (perfusion de charge 300 pg/min pendant trois heures) suivie 
d’une perfusion d’entretien (100 pg/min pendant 45 heures au maximum). 
La duree du traitement ne doit pas depasser 48 heures. 

Contre-indications 

Celles de la tocolyse : chorioamniotite principalement. 
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ATOVAQUONE 

Liste I. 

Inhibiteur de la multiplication de certains micro-organismes unicellulaires 
eucaryotes ( Pneumocystis , Plasmodium, Toxoplasma ). Speciality : Wellvone, en 
comprimes a 250 mg et suspension mieux absorbee a 750 mg pour 5 ml. Usage 
hospitalier seulement. 

Indication 

Traitement des formes peu severes de pneumonie a Pneumocystis 
jirovecii , en cas d’intolerance au cotrimoxazole. 

Posologie 

L’administration doit toujours avoir lieu avec un repas pour ame- 
liorer la biodisponibilite. 

Comprimes : 750 mg (3 comprimes), 3 fois par jour. Suspension : 
750 mg (5 ml), 2 fois par jour. Duree du traitement de 21 jours. 

Effets indesirables 

Eruptions, douleurs abdominales, nausees, vomissements, diarrhees. 


ATOVAQUONE-PROGUANIL 

Liste I. 

Antipaludique en association fixe : le proguanil pQtentialise l’activite de l’ato- 
vaquone et previent l’apparition des resistance^ Speciality : Malarone, en corn- 
primes doses a 250 mg d’atovaquone et 100 mg de proguanil et de Malarone 
enfants en comprimes doses a 62,5 mg d’atovaquone et 25 mg de proguanil. 

\v 

Indications 

Traitement curatif du paludisme non complique a P. falciparum, 
notamment en cas de chloroquirroresistance, chez l’adulte et l’enfant a 
partir de 5 kg. 

Traitement prophylactique du paludisme de l’adulte et de l’enfant 
voyageurs dans les zones de chimioresistance. 


Posologie 

La posologie est chez l’adulte de 4 comprimes par jour en prise 
unique, de preference avec un aliment gras, pendant 3 jours consecu- 
tifs. Chez l’enfant de 5 a 11 kg, elle est de 2 a 3 comprimes enfants par 
jour et chez l’enfant de 11 a 40 kg, elle est de 1 a 3 comprimes adultes, 
de preference avec un aliment gras, pendant 3 jours consecutifs. 

Effets indesirables 

Douleurs abdominales, nausees, vomissements, diarrhee. 


ATROPINE 


Liste I. 

Ester tropique du tropanol racemique (l’hyoscyamine etant l’isomere levogyre). 
Alcaloide de la belladone. Type des parasympatholytiques (curarisant des fibres 
lisses). Tres toxique. Nombreuses specialites : collju'es a 0,3 %, 0,5 %, 1 % ; solutes 
injectables SC et IV a 0,25, 0,50 et 1 mg/ml. 

Voir Medicaments et allaitement (p. 396) et Medicaments utilisables chez le 
nouveau-ne (p. 398). 
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Indications 

1. Antispasmodique (spasmes digestifs, vesiculaires, uretraux, bron- 
chiques...), tarit les secretions... 

2. Antidote du syndrome muscarinique induit par les inhibiteurs irre- 
versibles (insecticides organophosphores et armes chimiques neuro- 
toxiques) ou reversibles (insecticides carbamates et medicaments a 
effets anticholinesterasiques), des cholinesterases et par l’intoxication 
par les clitocybes blancs (voir chacun de ces mots dans le chapitre 
Intoxications). 

3. Bloc sino-auriculaire aigu, bradycardies de l’infarctus du myo- 
carde. 

4. Cycloplegie : uveites. 


Posologie 

1. Antispasmodique. Chez l’adulte : 0,25 a 1 mg toutes les 6 heures, 
sans depasser 2 mg/jour. Chez l’enfant : 0,25 mg (2-6 ans) a 0,50 mg 
(apres 6 ans) en dose unique. 

2. Syndrome muscarinique. Chez l’adulte, injection de 2 mg par voie 
IM ou IV repetee toutes les 3 a 5 minutes jusqu’a tarissement des secre- 
tions bronchiques, disparition du bronchospasme, frequence car- 
diaque superieure a 80/min, puis adminisfration en perfusion continue. 
Posologie initiale IV chez l’enfant de 0,02 mg/kg. 

3. En cardiologie, injection de 0,5 a 1 mg par voie IV lente. 

4. Cycloplegie. En collyre, dose maximale de 6 gouttes de la solution 
a 0,3 % chez l’enfant de moins de 15 ans. 

Contre-indication 

Glaucome aigu par fe^m^ 
pine en cas de glauc 


ir fejmetutf^Jfe Tangle. Utilisation possible de l’atro- 


Intoxication 

Voir Intoxication par la belladone (voir tableau 191, p. 1269) 


AZACYTIDINE 

Liste I. 

Cytostatique de la categorie des antipyrimidines. Agit, selon sa concentration 
intracellulaire, comme agent cytostatique ou comme agent demethylant (la methy- 
lation est un processus par lequel l’ADN est inactive). Speciality : Vidaza, en solu- 
tion injectable SC a 25 mg/ml (flacons de 4 ml). 

Indications 

Myelodysplasies de gravite intermediate et forte, leucemies aigues 
myeloi'des ou Tage et/ou Tetat clinique contre-indique un traitement par 
chimiotherapie aplasiante et/ou allogreffe. 

Posologie 

Cycles de 75 mg/m 2 /j par voie sous-cutanee pendant 7 jours, une fois 
par mois. 

Effets indesirables 

Toxicite hematologique. 

Contre-indications 

Grossesse, allaitement. 
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AZATHIOPRINE 

Liste I. 

6 (l-methyl-4-nitro-5-imidazolyl) thiopurine. Antimetabolite entrant en competi- 
tion avec les purines et leurs precurseurs dans la synthese des acides nucleiques. 
Utilise comme immunosuppresseur. Speciality : Imurel, en comprimes a 25 et 
50 mg et solution injectable a 50 mg. 

Indications 

1. Transplantation d’organes (en particulier transplantation renale). 

2. Traitement « immunosuppresseur » : lupus erythemateux systemique, 
certaines glomerulopathies, anemies hemolytiques auto-immunes, hepa- 
tites chroniques, dermatopolymyosites, vascularites systemiques, pur- 
pura thrombopenique idiopathique, reaction chronique du greffon contre 
1’hote apres greffe de cellules souches hematopoi'etiques, etc. 

Posologie 

1 a 3 mg/kg/j. Une surveillance hematologique et hepatique reguliere 
s’impose. 


Effets secondaires 

Nausees, vomissements, aplasie medullaire, hepatite. Diminue la 
resistance aux infections. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insjjffisant renal, p. 384. 


BACLOFENE 

Liste I. 

Myorelaxant par activity depressive 
resal, comprimes a 10 mg et solution 


Indications 

Spasticite chronique 


l’insuffisanl 




llaire, non curarisant. Speciality : Lio- 
e intrathecale a 0,5 mg/ml. 


edullaire. 


Posologie 

Voie orale : progressive selon tolerance jusqu’a 0,5 a 1 mg/kg/j. 

Voie intrathecale : commencer par une dose test de 25 pg (enfants) 
a 50 pg (adult es), injectee en une minute. Augmenter la dose quoti- 
dienne par paliers de 25 pg jusqu’a obtention d’une sedation de spasti- 
cite de 6 a 8 heures. La dose quotidienne a administrer par pompe 
continue est en moyenne le double de celle determinee par la dose-test 
efficace. Elle est adaptee par paliers de 10 a 30 % pour maintenir un 
effet optimal (generalement entre 300 et 800 pg/j). 


Contre-indications 

Etat psychotique, comitialite, maladie ulcereuse. 


BAINS DE BOUCHE 

Solutions proposees pour l’hygiene buccale, mais surtout en traitement 
d’appoint des lesions buccales erosives (herpes), ulcerees (aphtes), inflamma- 
toires (gingivites, stomatites), des plaies (extractions dentaires) ou des infections 
bacteriennes ou fongiques. De compositions tres variees, ils sont tous antisep- 
tiques, la plupart a base de chlorhexidine ou hexetidine (action remanente plu- 
sieurs heures). Ils doivent tous etre dilues avant usage. Les composants sont tous 
susceptibles d’entramer une allergie. La presence de menthol comme correcteur 
du gout contre-indique leur utilisation chez l’enfant de moins de 3 ans. 
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Indications 

Dans les affections severes (mucites radiques, chimiotherapiques, 
hemopathies), utiliser la preparation suivante (de conservation 
limitee) : dans du serum bicarbonate 14 %o (400 ml), aj outer 1 flacon de 
90 ml d’antiseptique (chlorhexidine, Eludril), 1 flacon d’antifongique en 
solution (amphotericine B, Fungizone) auquel on peut adjoindre un 
anesthesique (lidocai'ne 2 % un flacon de 20 ml), et eventuellement un 
cortico'ide sous forme de prednisone (Solupred, 20 mg) dont les 
comprimes seront dissous dans un quart de verre du melange utilise 
3 a 6 fois par jour. 

Un bon procede de traitement symptomatique des erosions diffuses, 
surtout quand elles siegent dans la partie posterieure de la langue, est 
de faire suivre le bain de bouche d’un pansement muqueux protecteur 
utilisant les preparations gastriques (gel de Polysilane [dimeticone], 
Maalox, Ulcar [sucralfate]). 


BCG 

Bacille de Calmette et Guerin. Vaccin vivant obtenu a partir du bacille tubercu- 
leux, attenue par repiquages sur milieu de culture approprie. L’efficacite du BCG 
est reelle (reduction de l’incidence de la tuberculose, toutes formes confondues, 
et quasi-disparition des formes graves, en particulier meningees). Presente en 
doses de lyophilisat a reconstituer pour injection intradermique. 

Voir Vaccins, p. 353. 

Indications 

La vaccination n’est plus ob 
professionnels (ecoles metier 
Recommandee chez sujets 


Effets indesirables 

Les complications du SUG sont rares : 
gite en cas d’immunodepression. 



& 

dire, sauf cas particuliers : certains 
s, prisons, secours et incendie). 


adenite locoregionale et bece- 


Contre-indications 

Limitees aux maladies infectieuses evolutives, aux etats d’immuno- 
depression, aux maladies allergiques. 


BCG INTRAVESICAL 

Immunotherapie. Specialite : Immucyst, ampoules contenant 1,8 a 19,2. 10^ UFC 
de bacilles Calmette et Guerin pour instillations vesicales. 

Indications 

Immunotherapie endovesicale utilisee dans la prevention des recidives 
des polypes de vessie, dans le traitement des carcinomes in situ de vessie 
et des tumeurs infiltrant le chorion de la muqueuse vesicale (Tl). 

Resultats excellents dans la prevention des recidives et pour eviter 
1’infiltration tumorale du muscle vesical. 

Posologie 

Instillations d’une ampoule a 1 semaine d’intervalle. L’instillation ne 
doit etre effectuee que si le sondage a ete totalement atraumatique 
(sinon risque de becegite). 
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Effets secondaires 

Reactions febriles, cystites avec reaction generale (fievre, toux, reac- 
tion hepatique). 


BENZOATE DE BENZYLE 

C6H5-CO2-CH-C6H5. Ester benzylique de l’acide benzoique, il est insoluble dans 
l’eau, soluble dans l’alcool et les huiles. Antiscabieux. Speciality : Ascabiol, en 
lotion alcoolique a 10 %. 

Indication 

Gale. 

Mode d’emploi 

Badigeonner l’ensemble du corps, en insistant sur les plis, les 
organes genitaux externes. Laisser agir 24 heures, puis eliminer le pro- 
duit par une toilette generale a l’eau. 

Un deuxieme badigeon peut etre realise 24 heures apres le premier. 


B ETA- LACTAM I N ES 

Famille d’antibiotiques comprenant les penicillines (G, V, A et M, les carboxy- 
penicillines et les ureidopenicillines) et les cephalosporines (voir ces mots). 

BETA-I-MIMETIQUES 

Voir Dobutamine, Dopamine, Isoprenaline. f , 1 

BETA-2-MIMETIQUES 

Liste I. 

Medicaments sympathomim§tiques agissant de maniere selective sur les recep- 
teurs beta 2 des muscles bronchknies et uterins. Activite reduite sur les recep- 
teurs beta 1 du muscle cardiaque, mais non nulle (tachyccirdie). 

1. Action bronchodilatatrice majeure apparaissant apres administration soit par 
voie generale (perfusion IV, injection sous-cutanee ou absorption per os), soit par 
voie locale en aerosols. L’efficacite de cette derniere methode est tributaire d’une 
technique de prise correcte, de l’absence d’une hypersecretion bronchique. Le 
passage sanguin est negligeable en cas d’usage local. 

2. Effet tocolytique obtenu par voie parenterale. 

Specialites. Plusieurs produits sont actuellement presentes sous de nom- 
breuses formes : salbutamol (Ventoline), en aerosols doseurs (100 pg/bouffee), 
solution pour nebulisation a 1,25, 2,5 et 5 mg/dose, comprimes a 2 mg, supposi- 
toires a 1 mg, ampoules injectables IM ou SC a 0,5 mg et IV a 5 mg ; terbutaline 
(Bricanyl), en aerosol doseur (250 pg/bouffee), solution pour nebulisation et corn- 
primes a 5 mg, et en ampoules (IV ou SC) a 0,5 mg. 


Indications et posologie 

1. Crise d’asthme : a titre preventif, 1 a 2 bouffees 4 fois/j ; a titre 
curatif, 1 a 2 bouffees a renouveler si necessaire 1 fois. Ne pas depasser 
au total 15 bouffees par jour. Voie IV reservee a l’etat de mal asthma- 
tique (1 mg/h). 

2. Menace d’accouchement premature, tocolyse avant cesarienne 
(actuellement moins utilise en raison des effets secondaires) : perfusion 
de 10 a 20 pg/min (efficace en 15 minutes). Relai par la voie IM (0,5 mg, 
4 fois/j), rectale (1 suppositoire a 1 mg, 4 fois/j) ou orale (1 comprime, 
3-4 fois/j). 
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Contre-indications 

1. A la voie generate : troubles du rythme cardiaque, hyperkaliemie, 
hyperthyroidie, insuffisance coronarienne, glaucome, traitement par 
les inhibiteurs de la monoamine oxydase. 

2. La grossesse et le diabete insulinodependant exigent des precau- 
tions d’emploi. 

Effets indesirables 

Tachycardie, tremblements, elevation de la glycemie. 


BEVACIZUMAB 


Anticorps monoclonal anti-angiogenique (neutralise le VEGF). Speciality : 
Avastin, solution pour perfusion, flacons de 100 et 400 mg. 

Indication et posologie 

Cancers avances ou metastatiques du sein et du rein 
(10 mg/kg/15 jours), du colon-rectum (5 a 10 mg/kg/15 jours), cancer 
bronchique non a petites cellules (7,5 a 15 mg/kg/3 semaines). Admi- 
nistre en perfusions IV lentes (90 min), en association a des agents 
chimiotherapiques. 



Contre-indication 

Grossesse. 


Effets indesirables 

Perforations digestives 


intratumoral. Aggravati on^— ffi une hypertension arterielle, leuco- 
encephalopathie posterieuie reversible (attaques, cephalees, etat 
mental altere, troubles de la vision, cecite corticale). 


BICARBONATE DE SODIUM 


COsHNa. Employe per os (poudres, cachets, solutions, eaux de Vichy qui 
contiennent en moyenne 3,8 g de bicarbonate de sodium/1) ou par voie IV (solute 
isotonique a 14 %o, qui est 1/6 molaire et contient 166 mmol de sodium et 
166 mmol de bicarbonate ; solutes hypertoniques a 20 ou 30 %o ), comme alcalini- 
sant. Les solutes 1/2 molaires (42 %o ) et molaires (84 %o ) sont utilises dans les cas 
d’acidose suraigue (par exemple, arret circulatoire). 

Indications et posologie 

1. Comme anti-acide gastrique (gastrites, ulcere gastroduodenal) ou 
pour alcaliniser les urines (lithiases urique, cystinique et xanthique) : 
per os, a la dose de 4 g/j en moyenne. 

2. Dans les acidoses metaboliques, dont le coma barbiturique : par 
voie IV, la dose dependant de la severite de l’acidose (voir p. 886). 

Incidents 

Alcalose metabolique en cas de surdosage. (Edemes en cas de reten- 
tion sodee. La prise prolongee, en association avec des sels de calcium 
ou de fortes quantites de lait, peut entraTner une alcalose avec lithiase 
renale ou nephrocalcinose (syndrome de Burnett). 
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BIPERIDENE 

Liste I. 

Chlorhydrate de 3-piperidino-l-phenyl-l-bicycloheptenyl-propanol. Antiparkin- 
sonien de synthese. Speciality : Akineton, comprimes LP a 4 mg. 

Indication 

Maladie de Parkinson. Action importante sur l’akinesie et l’hyper- 
tonie, moderee sur le tremblement. 

Posologie 

1 a 2 comprimes en une prise le matin. 

Contre-indications 

Celles des anticholinergiques : glaucome, adenome prostatique. 


BISPHOSPHONATES 

Syn : Diphosphonates. Groupe de substances proches des pyrophosphates, 
caracterisees par T existence d’un groupe P-C-P. Agissent en inhibant la precipita- 
tion du phosphate de calcium ainsi que la croissance et la dissolution du cristal 
d’hydroxyapatite. Inhibent egalement l’activite des cellules osseuses et notam- 
ment des osteoclastes. Ces proprietes entrament, in fivo, une reduction du turn- 
over osseux. Absorption digestive faible, reduite par l’alimentation concomitante 
et surtout par l’apport simultane de calcium per os (les prises orales doivent etre 
distantes des repas). Specialites et presentations Jlfeswincipaux bisphosphonates 
disponibles sont detailles dans le tableau 25. Os> 

Tableau 25. — Bisphosphonates. 


DCI 

SPfiClALITfi 

pRfispcfft^ji^r 

INDICATIONS ET POSOLOGIE 

Alendronate 

Fosamax 

cp(1^^70'wi|' 

Osteoporose : 10 mg/j 
ou 70 mg/semaine 

Alendronate 

et 

vitamine D 3 

Adrovance 

Fosavance 

cp 70 mg + 

2 800/5 600 UI 

Osteoporose post- 
menopausique, si risque 
d’insuffisance en vitamine D. 
Reduit le risque de fracture 
vertebrale et de hanche 

Clodronate 

Clastoban 

Lytos 

flac inj IV 300 mg ; 
gel 400 et 800 mg 

cp 520 mg 

Voie IV : hypercalcemie par 
osteolyse maligne, 300 mg/j 
jusqu’a normocalcemie 
(< 7 jours) 

Voie orale : osteolyse maligne, 
hypercalcemie en relais 
des formes injectables, 

1 040-2 080 mg/j 

Etidronate 

Didronel 

cp 200 et 400 mg 

Maladie de Paget, hypercalcemie 
maligne (en relais du traitement 
par bisphosphonate injectable) 

Pamidronate 

Aredia 

flac inj IV 60 et 90 mg 

Maladie de Paget, lesions 
osseuses du myelome, 
hypercalcemie et/ou osteolyse 
maligne 

Tiludronate 

Skelid 

cp 200 mg 

Maladie de Paget : 400 mg/j 
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Tableau 25. — Bisphosphonates. ( suite ) 


DCI 

SPECIALITY 

PRESENTATION 

INDICATIONS ET POSOLOGIE 

Ibandronate 

Bondronat 

flac IV 2 et 6 mg 

Cancer du sein avec metastases 
osseuses : 6 mg IV/3 semaines 
Hypercalcemie maligne : 

2 a 4 mg IV 


Bonviva 

cp 150 mg ; 
sol inj IV 3 mg 

Osteoporose post- 
menopausique : 1 cp/mois 
ou 3 mg IV/3 mois 

Risedronate 

Actonel 

cp 5, 30, 35 et 75 mg 

Osteoporose post- 
menopausique, et cortisonique 
en post-menopause, 
osteoporose masculine, maladie 
de Paget : 35 a 75 mg/semaine 
selon risque de fracture 

Risedronate, 
calcium et 
vitamine D 3 

Actonel- 

combi 

cp 35 mg + sachet 
associant 1 g de Ca 
et 22 pg de vitamine D 3 

Osteoporose post- 
menopausique : 1 cp/semaine + 

1 sachet/j 

Zoledronate 

Aclasta 

sol inj IV 5 mg 

Osteoporose post- 
menopausique et masculine, 
maladie de Paget : 1 flacon IV/an 


Zometa 

sol inj IV 4 mg /V 

Osteolyse maligne : 4 mg 

IV/mois 

Hypercalcemie maligne : 4 mg IV 


:emie&liees aux 


Indications 

1. Hypercalcemie^ lil §^5 aux tumeurs : perfusion IV sur 2 a 4 heures 
de pamidronate (60 a 9u ng), clodronate (300 mg), ibandronate (2 a 
4 mg) ou zoledronate (4 ou 5 mg) dans 500 ml de solute glucose ou 
sale ; a renouveler en l’absence de normalisation de la calcemie (delai 
habituel de 2 a 5 jours). Associer une rehydratation hydroelectroly- 
tique soigneuse. Le relais peut etre pris ensuite par les formes orales 
des bisphosphonates (clodronate, etidronate, ibandronate). 

2. Myelome, prevention des complications osseuses dans les mye- 
lomes avec au moins une lesion osseuse : pamidronate en perfusion IV 
de 90 mg en 2 heures toutes les 4 a 6 semaines ; zoledronate en perfu- 
sion IV de 4 mg en au moins 15 minutes toutes les 3 a 4 semaines ; clo- 
dronate en perfusion IV de 300 mg sur au moins 2 heures ou per os 
(1 040-2 080 mg par jour). 

3. Maladie de Paget : etidronate, de 5 mg/kg/j en traitement sequen- 
tiel pour une duree maximum de 6 mois ; pamidronate, 120 a 180 mg IV, 
repartis en 2 ou 3 jours consecutifs, attendre 6 mois avant d’entre- 
prendre une nouvelle cure ; risedroate, traitement sequentiel de 
30 mg/j pendant 2 mois ; tiludronate 400 mg/j pendant 3 mois ; zoledro- 
nate 5 mg, en perfusion d’au moins 15 minutes. Un apport en calcium et 
vitamine D est a envisager si l’apport alimentaire est insuffisant. 

4. Osteoporose. Certains bisphosphonates augmentent la densite 
minerale osseuse et diminuent le risque de fracture. L’etidronate et 


84 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


l’ibandronate s’administrent en cures discontinues ; l’alendronate et le 
risedronate s’administrent de maniere continue, mais peuvent etre 
espaces une fois par semaine. 

5. Algodystrophie. Effets positifs avec le pamidronate, l’alendronate 
et le clodronate en cas d’intolerance ou d’echec avec la calcitonine. 


Effets indesirables 

1. Voie orale : nausees, diarrhee, oesophagite, gastralgies. Les 
comprimes doivent etre pris 2 heures au moins avant ou apres un repas, 
avec un grand verre d’eau ou de jus de fruits, a distance de la prise de 
calcium et en evitant la position allongee dans les 30 minutes suivantes. 

2. Voie IV : fievre, myalgies, cephalees, arthralgies survenant le plus 
souvent dans les trois jours suivant la perfusion et disparaissant rapi- 
dement ensuite. Ces manifestations peuvent etre prevenues ou atte- 
nuees par la prise apres la perfusion de paracetamol ou d’ibuprofene. 
Leur intensite a tendance a s’attenuer avec la repetition des perfusions. 
Plus rarement, peuvent etre observees des douleurs osseuses, articu- 
laires et/ou musculaires intenses et invalidantes, une hypocalcemie 
et/ou une augmentation transitoire de la creatininemie. 

3. Osteonecrose de la machoire : voir Osteite des maxillaires, p. 1516. 


BLEOMYCINE 

Liste I. 

Antibiotique extrait des milieux de culture d% Strgpiomyces uerticiflus actinomyces, 
utilises pour ses proprietes antitumorales. Est surtout actif contre les epitheliomas 
malpighiens. Toxicite hematopoietique faible et absence d’effet immunosuppresseur. 
Speciality : Bleomycine Bellon, en flacons dose^a 15 mg de sulfate de bleomycine. 

Indications 

Tumeurs du carrefour a^rpdigestif superieur, epitheliomas cutanes 
spinocellulaires, cancers de Possophage, carcinomes bronchiques epi- 
dermoides, lymphomes. 


Posologie 

Peut etre administre par voie IV, IM ou arterielle locoregionale. La 
posologie est de 10 a 20 mg/m 2 , 1 a 2 fois par semaine, selon tolerance. 
Dans les lymphomes hodgkiniens, elle est associee (adriamycine-vin- 
blastine-bleomycine-deticene, AVBD). 

Attention / En raison de la toxicite cumulative, ne jamais depasser une 
dose totale de 300 mg. 

Effets secondaires 

1. Manifestations immediates : fievre, nausees et vomissements, dou- 
leur au point d’injection, rash. Ces symptomes peuvent etre prevenus 
par l’adjonction de corticoi'des injectables. 

2. Manifestations tardives : lesions inflammatoires et parfois necro- 
tiques des muqueuses, erythemes des mains, des coudes, du dos, pou- 
vant evoluer vers la necrose, alopecie, fibrose pulmonaire interstitielle 
diffuse severe. 


Contre-indications 

Grossesse. Insuffisance respiratoire. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 
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BLEU DE METHYLENE 

Chlorure de tetramethylthionine. Abandonne comme antiseptique local et urinaire. 
Antidote des methemoglobinemies : solution injectable IV disponible par l’interme- 
diaire des pharmacies hospitalieres (Bleu de methylene Martindale Pharma 1 %). 

Indication 

Intoxications severes par les agents methemoglobinisants. 

Posologie 

Adulte : 1 a 2 mg/kg par voie veineuse en 5 minutes. A repeter selon la 
correction de la methemoglobinemie, sans depasser une dose totale de 
7 mg/kg. 

Contre-indication 

Patients ayant un deficit connu en glucose-6-phosphate deshydroge- 
nase, chez lesquels F administration de bleu de methylene provoque 
une hemolyse. Voir Vitamine C. 


BLEU DE PRUSSE 

Ferriferrocyanure de potassium. Antidote des intoxications au thallium. Dispo- 
nible par l’intermediaire des pharmacies hospitalieres (Antidotum Thallii Heyl, 
gelules 500 mg). 

Indication 

Intoxications severes par le thalliui 

Posologie 

Par voie orale uniquement 

BORTEZOMIB 

Liste I. 

Agent exergant une ^ytHtoxiclfe par ses proprietes d’inhibition du proteasome 
(systeme cellulaire d’inacth^ftlon des proteines, dont la plupart des cytokines). 
Speciality : Velcade, solution injectable en flacons a 3,5 mg. 

Indication 

Myelome multiple. 


250 mg/kg/j. 


Posologie 

En association aux corticoi'des (dexamethasone) a doses fortes 
(autres associations a l’etude), dose de 1,3 mg/m 2 en bolus IV, deux fois 
par semaine pendant deux semaines (jours 1, 4, 7 et 11), suivies d’une 
periode de 10 jours sans traitement. Cette periode de trois semaines est 
consideree comme un cycle de traitement. 

Reduire les doses en cas d’insuffisances hepatocellulaire et hemato- 
logique. 

Effets indesirables 

Toxicite hematologique, neuropathie peripherique, hypotension 
orthostatique, pneumopathie interstitielle. 


BROMOCRIPTINE 

Liste I. 

Derive de l’ergot de seigle. Agoniste dopaminergique : inhibition puissante de 
la secretion de prolactine et, plus inconstamment, de l’hormone de croissance, 
sans effet tonique vasculaire ni uterin. Absorption digestive de 85 % en 1 h 30. Eli- 
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mination par la bile. Specialities : Parlodel, Bromo-Kin Ge, en comprimes a 2,5 mg 
et gelules a 5 mg et 10 mg. 

Indications et posologie 

Commencer par 1,25 mg le soir (intolerance frequente au debut). 

1. Inhibition de la lactation : 5 mg/j en 2 prises pendant 15 jours. 

2. Hyper prolactinemie, avec ou sans prolactinome : 5 mg/j en deux 
prises. Augmentation possible a 10, voire 20 mg/j en cas de gros ade- 
nome, si la prolactinemie n’est pas normalisee en 6 semaines. Regression 
habituelle du volume tumoral. Traitement suspensif, non curatif. L’indi- 
cation d’un traitement au long cours est a discuter au cas par cas comme 
alternative au traitement chirurgical. En cas de grossesse, l’arret du trai- 
tement est conseille, sauf en presence d’un macroadenome. 

3. Acromegalie : efficacite faible. 

4. Maladie de Parkinson (afin de reduire les doses de L-Dopa) : atteindre 
tres progressivement une posologie forte, en general de 10 a 50 mg/j. 


Effets indesirables 

Nausees, sensations vertigineuses, hypotension orthostatique (effets 
souvent transitoires). Plus rarement : vomissements, somnolence, dys- 
kinesies, secheresse de la bouche, aggravation d’une maladie de Ray- 
naud, troubles psychiques (a fortes doses prolorigees). 


BRONCHODILATATEURS 

Voir Acide cromoglicique, Beta-2-mii 
Anticholinergiques, Theophylline. 


< 5 ? 


JK 

met i hues, 1 


prolongee 


Bromure d’ipratropium dans 


BUDESONIDE 

Liste I. 

Glucocorticoi'de delivre en gelules contenant des microgranules gastroresis- 
tantes et liberant leur contenu dans l’ileon et le caeco-ascendant, ou l’absorption 
est rapide et complete. Forte affinite pou les recepteurs aux corticoides et clai- 
rance 80-90 % au l er passage hepatique, d’ou une action essentiellement topique 
et une reduction de 50 % des effets secondaires systemiques usuels des glucocor- 
ticoides. Specialite : Entocort, en gelules de 3 mg. 


Indications 

Poussees legeres a moderees de maladie de Crohn ileale et/ou 
colique droite. Colites microscopiques. Hepatopathies justiciables de la 
corticotherapie. 


Posologie 

3 mg matin, midi et soir. 

Contre-indications 

Celles des glucocorticoi'des usuels. 


BUPRENORPHINE 

Liste I. 

Molecule de synthese derivee de la thebaine. Agoniste partiel des recepteurs 
mu, antagoniste des recepteurs kappa (diminue les risques d’overdose). Specia- 
lite : Subutex, en comprimes sublinguaux a 0,4 mg, 2 mg et 4 mg. 
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Indications 

Traitement substitutif des pharmacodependances majeures aux 
opiaces dans le cadre d’une therapeutique globale de prise en charge 
medicale, sociale et psychologique. 

Posologie 

La prescription peut etre faite par un medecin hospitalier ou de ville. 
La dose initiale, administree au moins 4 heures apres la derniere prise 
d’opiaces, est comprise entre 0,8 et 2 mg/j, puis est augmentee progres- 
sivement jusqu’a une dose d’entretien de 8 mg/j en moyenne (dose 
maximale journaliere : 16 mg/j). 

Contre-indications 

Antecedent d’atteinte hepatique due au produit, insuffisance respira- 
toire et hepatique severe, intoxication alcoolique aigue, hypersensibi- 
lite a la buprenorphine, sujet de moins de 15 ans. 

Associations deconseillees 

Alcool, methadone, autres opiaces, benzodiazepines, depresseurs du 
systeme nerveux central, IMAO selectifs ou non. 


Effets secondaires 

Souvent moderes et passagers : constipation, cephalees, insomnies, 
asthenie, somnolence, nausees, vertiges, Hypersudation, hypotension 
orthostatique, difficulty mictionndle^l^ssibilite de syndrome de 
sevrage chez le toxicomane non sevre »i prise moins de 4 heures apres 
la derniere prise d’un produit stup^iant. 

Surdosage 

Depression respir^^iVdpcedeme pulmonaire. 

Antidote : Naloxone (voir ce mot). 


BUSULFAN 

Liste I. 

1-4 dimethane sulfonyl-oxybutane. Agent alcoylant antineoplasique. Specialite : 
Myleran, dragees a 2 mg ; Busilvex, solution injectable (flacons de 60 mg). 

Indications et posologie 

1. Leucemie myeloi'de chronique. Medicament ayant perdu beaucoup 
de son interet depuis la disponibilite des inhibiteurs de tyrosine kinase 
(voir p. 213). II peut etre cependant utile chez des patients tres ages en 
cas d’intolerance ou d’inefficacite (peu frequente) de ces derniers. Trai- 
tement d’attaque : 4 a 8 mg/j ; traitement d’entretien : 1 a 2 mg/j. Neces- 
site d’une surveillance hematologique stride. 

2. Conditionnement des greffes de cellules-souches hematopoi'etiques 
(voir p. 179) : dose totale de 12 a 16 mg/kg administree par catheter cen- 
tral, en perfusion lente de 2 heures quatre fois par jour pendant 4 jours. 


Incidents 

Hypoplasie medullaire (gravissime en dehors d’un programme de 
greffe), amenorrhee, pigmentation cutanee, fibrose pulmonaire, alo- 
pecie. Convulsions avec les fortes doses : associer un anticonvulsivant 
(phenytoine). 
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Contre-indications 

Grossesse. Hypoplasie medullaire. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


CABERGOLINE 

Liste I. 

Inhibiteur de la secretion de prolactine (agoniste dopaminergique), actif en une 
prise hebdomadaire. Specialite : Dostinex, comprimes a 0,5 mg. 

Indications 

Hyperprolactinemies. La cabergoline est souvent preferee aux autres 
inhibiteurs prolactiniques en raison de sa meilleure tolerance, de sa prise 
hebdomadaire moins contraignante, et de sa plus grande efficacite. 


Posologie 

Dose initiale de 0,5 mg en une prise par semaine, adaptee par paliers 
mensuels de 0,5 mg selon la prolactinemie. La posologie peut varier de 
0,5 a 1 mg/semaine, voire jusqu’a 4,5 mg/semaine. 


Effets indesirables 

Risque de vasoconstriction et de poussees hypertensives en cas disso- 
ciation aux alcaloi'des de l’ergot de seigle (association deconseillee). 


ssociatior 

& 


e des | 


CAFEINE 

1,3,7-trimethylxanthine. Alcaloide du grfj^IpfeJMs purines. Presente dans le cafe, 
le the, la kola, le mate... Specialite : Citorekfie Cafeine Cooper, ampoules injec- 
tables et buvables a 25 mg/ml de citf^e^de cafeine (soit 12,5 mg/ml de cafeine 
base). Dose maximale • 0 50 a ID a 

Indications 

Apnee du premature, 


:0,50aL50g. 
ture. Insuffisanc 


sance respiratoire. 


Posologie 

Dose de charge de 20 mg/kg/jour de citrate de cafeine (soit 
10 mg/kg/jour de cafeine base) par voie intraveineuse lente. Dose 
d’entretien (en general a partir de 24 heures apres la dose de charge) 
de 5 mg/kg/24 h de citrate de cafeine (soit 2,5 mg/kg/24 h de cafeine 
base) par voie orale ou en perfusion IV. 

Voir Medicaments et allaitement, p. 396. 


CALCITETRACEMATE DISODIQUE 

Liste II. 

Syn : EDTA calcico-sodique ou calcium edetate de sodium. Specialite : Calcium 
edetate de sodium Serb, en ampoules de 10 ml a 0,50 g. 

Indication 

Intoxications severes par le plomb, le cobalt, le chrome, le zinc. 

Posologie 

Adulte : perfusion IV lente, d’une a deux ampoules diluees dans 250 
a 500 ml de serum physiologique ou glucose isotonique, par series de 
cinq jours espacees d’une semaine. 
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CALCIUM 

II existe de tres nombreuses presentations. 

1. Pour la voie orale (carbonate, chlorure, gluconate, phosphate...) : en comprimes 
a 500, 600, 750, 1 000 mg, en suspension buvable a 500, 600 et 1 200 mg, ou associant 
calcium et vitamine D. 

2. Pour la voie parenteral e : glubionate de calcium (Calcium Alko), ampoules de 
1,09 mmol (43,7 mg)/5 ml et 2,19 mmol (87,8 mg)/10 ml ; gluconate de calcium, 
flacons de 100 ml (22 mmol de calcium). 

Indications et posologie 

1. Carences calciques : 0,5 a 1 g/jour per os. 

2. Tetanie : 5 mg de calcium-element/kg en perfusion IV lente (en 
diluant 1 ml dans 5 ml de solution isotonique) sur 10 a 15 minutes. 

Contre-indication 

Attention ! L’injection de calcium est contre-indiquee chez les patients 
soumis a une digitalisation. 


CAPECITABINE 

Liste I. 

Antineoplasique du groupe des antipyrimidtnes. Specialite : Xeloda, en corn- 
primes a 150 et 500 mg. 

Indications 

Cancer colorectal metastatique, 


Posologie 

1. En monotherapie : 1 250 
suivie d’une periode sams traiti 

2. En association avec un 


de 1 estom 
'/m 2 d< 


omac, du sein. 


deux fois par jour pendant 14 jours, 
:nt de 7 jours. 

1 de platine, meme schema de traitement, 


mais doses reduites a 8m|?l 000 mg/m z deux fois par jour (cancer gas- 
trique et colorectal). 

Reduire ces doses en cas d’insuffisance renale (voir p. 384). 


Effets indesirables 

Diarrhee, douleurs abdominales, nausees, stomatite et syndrome main- 
pied (reaction cutanee main-pied, erythrodysesthesie palmo-plantaire). 
Interactions medicamenteuses avec les antivitamines K et la phenyto’ine. 


CARBAMAZEPINE 

Liste II. 

Antiepileptique et thymoregulateur. Apres absorption digestive, le produit est 
metabolise par le foie, la duree de vit du produit actif etant d’environ 20 heures. 
Specialite : Tegretol, comprimes a 200 mg, comprimes LP a 200 et 400 mg, et sus- 
pension a 2 %. La carbamazepine est un inducteur enzymatique hepatique. Le 
controle des concentrations plasmatiques (5-12 mg/1) doit etre regulier. 

Indications 

Nevralgie du trijumeau, nevralgie du glossopharyngien. Epilepsie 
temporale, manifestations psychiques de l’epilepsie. Diabete insipide. 
Prevention des recidives dysthymiques maniacodepressives, en cas 
d’intolerance, contre-indication ou inefficacite des sels de lithium. Exci- 
tations maniaques, des etats mixtes, des cycles thymiques rapides. 
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Posologie 

1. Nevralgies du trijumeau et du glossopharyngien : commencer par 
une dose faible, de 100 a 200 mg/j, et chercher la dose utile en augmen- 
tant de 100 mg toutes les 12 heures jusqu’a un maximum de 1 200 mg. 

2. Epilepsie temporale, doses variables : 100 mg chez l’enfant de 
moins de 3 ans, 800 a 1 200 mg chez l’adulte. 

3. Diabete insipide : la dose habituellement antidiuretique est comprise 
entre 600 et 1 000 mg/j. 

4. Prevention des recidives dysthymiques maniacodepressives : 
doses importantes, allant de 800 a 1 600 mg/j. 

Contre-indications 

Hypersensibilite anterieure aux dibenzocycloheptadienes, aux dibenzo- 
azepines avec lesquels la carbamazepine donne des reactions croisees. 
Proscrire l’association aux inhibiteurs de la monoamine oxydase. Peut 
aggraver le petit mal-absence et l’epilepsie myoclonique juvenile. 


Effets indesirables 

Somnolence, nausees, troubles de l’equilibre, nystagmus, hypona- 
tremie, aplasie medullaire, agranulocytose, purpura thrombopenique, 
eosinophilie, cholestase, pollakiurie, retention |Turines ; hallucinations, 
dysarthrie, neuropathies peripheriques, photbsensibilite, erytheme 
bulleux, lupus induit, adenopathies, accidents cardiovasculaires, pan- 
creatite, opacites corneennes. 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 

Interactions medicamenteuses 

Diminution des concentrations plasmatiques de nombreux medica- 
ments metabolises par le foj£ (psychotropes, hormones thyro’idiennes, 
anticoagulants oraux, theophylline). 

Associations contre-inaiquees : saquinavir (Invirase) ; associations 
deconseillees : clozapine, erythromycine, oestroprogestatifs et proges- 
tatifs, isoniazide, lithium, valpromide, cimetidine. 


L-CARNITINE 

Syn : carnitine, levocarnitine. Specialite : Levocarnil, solution buvable a 
100 mg/ml (ampoules de 10 ml), ampoules injectables IV ou IM a 1 g/5 ml. 

Indications 

1. Intoxications severes par le plomb, le cobalt, le chrome, le zinc, 
l’acide valproique. 

2. Deficits en carnitine, primaires systemiques ou musculaires, ou 
associes aux aciduries organiques. 

3. Deficits de la beta-oxydation des acides gras. 

Posologie 

1. Intoxications (adultes) : 0,5 a 1 g/j, cure de 5 jours espacee de 7 jours. 

2. Deficits (enfants et adultes) : 25 a 75 mg/kg/j. 


CASPOFUNGINE 

Liste I. 

Premier antifongique du groupe des echinocandines ayant la particularite d’agir 
sur la paroi fongique et non sur la membrane. Activite sur de tres nombreuses 
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especes de Candida et sur de nombreuses especes d’ Aspergillus. Elle est fortement 
liee a ralbumine et la distribution dans les tissus atteint un pic a 1,5-2 jours. La 
demi-vie est de 9 a 10 heures. Speciality : Cancidas en poudre pour solution de per- 
fusion a 50 et 70 mg. Reserve aux hopitaux. 

Indications 

1. Traitement empirique des infections fongiques presumees (notam- 
ment a Candida ou Aspergillus ) chez les patients adultes neutrope- 
niques febriles. 

2. Traitement de la candidose invasive chez les patients adultes neu- 
tropeniques ou non. 

3. Traitement de l’aspergillose invasive chez les patients adultes 
refractaires ou intolerants a l’amphotericine B ou a ses derives lipi- 
diques ou a 1’itraconazole ou au voriconazole. 


Posologie 

Dose de charge unique de 70 mg le premier jour de traitement, puis 
50 mg par jour en perfusion d’une duree d’une heure. La duree du trai- 
tement est fonction de 1’evolution sans ce traitement. 


L’association avec d’autres antifongiques est en cours devaluation. 


Contre-indications 

Grossesse, allaitement. Insuffisance 


Effets indesirables 

Rares. Interactions medicami 
limus et les inducteurs enzymatiques. 


CEPHALOSPO 

Liste I. 




/matiq 


ice hepatiqui 
iuses avec la 


:s avec la ciclosporine, le tacro- 


Groupe d’antibiotiques de la famille des beta-lactamines. Mode d’action : inhi- 
bition de la synthese de la paroi bacterienne par fixation sur des enzymes mem- 
branaires (proteines de liaison des penicillines). Mecanismes de resistance : 
diminution de l’entree de l’antibiotique dans la cellule (Enterobacter, Pseudo- 
monas) ; diminution de l’affinite pour les proteines de liaison des penicillines (S. 
aureus) ; production de beta-lactamases (bacilles a Gram negatif). 

Specialites : les principales cephalosporines disponibles sont presentees dans 
le tableau 26. 


Indications et posologie 

Les indications et la posologie des principales cephalosporines sont 
detaillees dans les tableaux 26 a 29. 


Tableau 26. — Principales cephalosporines disponibles. 



DCI 

SPECTRE UTILE 

INDICATIONS 

l re generation 
(voir 

tableau 27) 

Cefalexine 

Cefradine 

Cefalotine 

Cefazoline 

Cefapirine 

Cefadroxil 

Cefaclor 

Cefatrizine 

Staphylocoque meti-S, 
Streptocoque. 

Certains bacilles Gram- 
(E. coli, K. pneumoniae, 
Proteus indole negatif). 
Absence d’activite 
sur enterocoque, 
cinaerobies et Listeria 

1 . Infections a streptocoque 
ou a S. aureus, notamment 
ORL, cutanees ou osseuses 

2. Prophylaxie en chirurgie 
orthopedique 

ou cardiovasculaire 
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Tableau 26. — Principales cephalosporines disponibles. (suite) 



DCI 

SPECTRE UTILE 

INDICATIONS 

2 e generation 
(voir 

tableau 28) 

Cefamandole 

Cefuroxime 

Cefoxitine 

Plus actives que les CSP-1 
sur E. coli, K. pneumoniae 
et Proteus indole negatif. 
Meilleure activate sur les 
Neisseria et H. influenzae, 
de plus peu influencee 
par les beta-lactamases 

Infections ORL et 
bronchopulmonaires aigues 

3 e generation 
(voir 

tableau 29) 

Cefotaxime 

Cefsulodine 

Ceftriaxone 

Cefepime 

Ceftazidime 

Cefotetan 

Ceftizoxime 

Cefpirone 

Cefpodoxime 

Cefotiam 

Cefixime 

Modifications du spectre 
des CSP-1 : 

1 . Excellente activate sur 
les bacilles a Gram negatif 
par stabilite aux beta- 
lactamases et meilleure 
activate intrinseque 

sur Klebsiella, Serratia 
et Enterobacter 

2. Excellente activate sur les 
Neisseria (N. gonorrhoeae, 

N. meningitidis), 

M. catarrhalis et les 
Haemophilus (H. influenzae p 
H. ducreyi) independante 
de la production de beta- ' 
lactamase 

3. Moins actives sm^ x % y . - 
staphylocoques meti/SW 
que CSP-1 et inacfiyes 

sur les souches meti-R 
Autres : Trgpdneitie, 
Pasteurelle, Bdrrelia 
bwgdorfenpActvAte 
vinflWocyanique et 
anti-a#aerobies variable 
selon la molecule 

1 . Premiere intention : 
Pyleonephrites (interet dans 
grossesse +++). 

Meningites : enfant entre 

3 mois et 5 ans ; adulte si 
allergie 

a la penicilline. Infection 
du liquide d’ascite. Otite 
moyenne aigue de l’enfant. 
Sinusite aigue de l’adulte. 
Angine recidivante 

2. Deuxieme intention : 
Surinfection bronchique 
resistante a penicilline A. 

*Edi fonction des donnees 
fed^T antibiogramme : 

P. aeruginosa, souche 
secretrice de beta-lactamase 

3. En association : 
antibiotherapie empirique 
du neutropenique ; 
chirurgie abdominale ; 
pneumopathie, 

si nosocomiale, 
si sujet ethylique 
ou immunodeprime ; 
salpingites 


Tableau 27. — Cephalosporines de l re generation. 


DCI 

SPECIALITE 

PER OS 

PARENTfiRALE 

POSOLOGIE 

Cefalexine 

Ceporexine 

+ 

+ 

Adulte : 2 a 8 g/j 


Keforal 

+ 

- 

Enfant : 25 a 100 mg/kg 


Cefacet 

+ 

- 


Cefadrine 

Dexef, Cefirex, 

+ 

_ 

Adulte : 2 a 4 g/j 


Kelzef, Doncef 
Zeefra, Cefadrine 



Enfant : 50 a 100 mg/kg 

Cefalotine 

Cefalotine 

- 

+ 

Adulte : 2 a 6 g/j 

Enfant : 50 a 100 mg/kg 

Cefazoline 

Cefacidal 

_ 

+ 

Adulte : 1 a 4 g/j 


Cefazoline 

- 

+ 

Enfant : 25 a 50 mg/kg 

Cefapirine 

Cefaloject 

- 

+ 

Adulte : 2 a 6 g/j 

Cefadroxil 

Oracefal 

+ 

_ 

Adulte : 2 g/j 


Cefadroxil 

+ 

" 

Enfant : 50 mg/kg 
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Tableau 27. — Cephalosporines de l re generation, (suite) 


DCI 

SPECIALITE 

PER OS 

parentErale 

POSOLOG1E 

Cefaclor 

Alfatil 

+ 

- 

Adulte : 750 mg/j 

Enfant : 20 mg/kg 

Cefatrizine 

Cefaperos 

+ 

- 

Adulte : 1 a 2 g/j 

Enfant : 15-35 mg/kg/j 


Tableau 28. — Cephalosporines de 2? generation. 


DCI 

spEcialitE 

VOlE IV OU IM 

VOIE ORALE 

Cefamandole 

Kefandol 

Cefamandole 

Adulte : 3 g/j 

Enfant : 50 mg/kg/j 

- 

Cefuroxime 

Cefuroxime 

Adulte : 1,5 a 2 g/j 

Enfant : 30 a 60 mg/kg/j 



Zinnat, Cepazine 

Adultes : 0,5 a 1 g/j 

Enfants : 10 a 15 mg/kg/j 

Enfants : 20 mg/kg/j 

Cefoxitine 

Mefoxin 

3 a 6 g/j 




Tableau 29. — Cephalosi 


de 3? generation. 


DCI 

spEcialitE 

\ ^t)IE IV OU IM 

VOIE ORALE 

Cefotaxime 

Claforan /* 

A^Jfe : 2 a 6 g/j 

^lfant : 50 a 200 mg/kg/j 

- 

Cefsulodine 

Pyocefal 

Adulte : 3 a 5 g/j 

Enfant : 50 a 100 mg/kg/j 

- 

Ceftriaxone 

Rocephine 

1 a 3 g/j, 1 injection/j 

- 

Ceftazidime 

Fortum 

3 g/j 

- 

Ceftizoxime 

Cefizox 

3 g/j 

- 

Cefotetan 

Apacef 

i a 2 g/j 

- 

Cefotiam 

Texodil, 

Taketiam 

- 

Adulte : 

400 a 800 mg/j 

Cefpodoxime 

Orelox 

- 

Adulte : 800 mg/j 
Enfants : 8 mg/kg/j 

Cefepime* 

Axepim 

Adultes : 1 a 2 g/j 

- 

Cefpirone* 

Cefrom 

Adultes : 2 a 4 g/j 

- 

Cefixime 

Oroken 

- 

400 mg/j 


Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384, et Medicaments et allaitement, p. 396. 
* Cephalosporines dites de 4 e generation, actives sur les germes des genres Enterobacter et Serratia. 
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Effets indesirables 

Bonne tolerance dans 1’ensemble. Manifestations allergiques. Quelques 
manifestations hematologiques et hepatiques. Nephrotoxicite surtout 
pour la cefaloridine. Allergie croisee (10 % des cas) avec les penicillines. 
Diarrhee. 


CETUXIMAB 

Anticorps monoclonal anti-angiogenique (neutralise le VEGF). Speciality : 
Erbitux, solution pour perfusion a 5 mg/ml, flacons de 20 et 100 ml. 

Indication 

Cancer colo-rectal metastatique, cancers epidermoides de la tete et 
du cou. 


Posologie 

Perfusion IV continue de 400 mg/m 2 en deux heures la premiere 
semaine, puis 250 mg/m 2 en une heure les semaines suivantes. 


Effets indesirables 

Hypomagnesemie, hypocalcemie, hypokaliemie, reactions cutanees. 

CHARBON ACTIVE 

Diminue la disponibilite de nombreux toxiques medicamenteux ou non. Quel 
que soit son mode d’administration, dose uniqpe ou repetee, l’amelioration du pro- 
nostic des intoxications n’a jamais ete bien dern^ntree. Nombreuses presentations 
disponibles. 

Indication 

Ingestion d’un produit tpxique, cr dose toxique, dans un delai infe- 
rieur a 2 heures. 

Posologie 

Dose unique de charbon active par voie orale : 50 g (adulte), 1 g/kg 
(enfant) sans depasser 50 g. 

Doses repetees possibles en cas d’intoxications par la carbamaze- 
pine, les digitaliques, le phenobarbital, la quinine ou la quinidine, la 
theophylline et les salicyles ou lors de toute intoxication par medica- 
ment dans sa forme galenique a liberation prolongee. 


Contre-indications 

Trouble de conscience, meme leger, chez un sujet dont les voies 
aeriennes ne sont pas protegees, ingestion de produits caustiques, 
moussants ou d’hydrocarbures. 


CHLORAMBUCIL 

Liste I. 

Acide 4-{4-[bis(2-chloroethyl)amino]phenyl}butanoi'que. Cytostatique du 
groupe des alkylants. Est egalement utilise comme immunosuppresseur. Specia- 
lite : Chloraminophene, en gelules a 2 mg. 

Indications 

Leucemie lymphocytaire chronique. Lymphomes non hodgkiniens de 
bas grade, macroglobulinemie de Waldenstrom. Immunosuppression. 
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Posologie 

0,05 a 0,2 mg/kg/j en administration continue ou 2 mg/kg/j 5 jours de suite 1 a 
2 fois/mois. Necessity d’une surveillance hematologique stricte. 

Effets secondaires 

Hypoplasie hematopoietique. Comme avec tous les alkylants, l’utili- 
sation prolongee de ce medicament est incriminee dans la genese de 
myelodysplasies preleucemiques. 


CHLORHEXIDINE 

Antiseptique et fongicide puissant, detergent, presente en solution pour usage 
externe (Hibidil, Hibiscrub, Hibisprint, Hibitane) et pour soins de bouche (Eludril, 
Collunovar). Principales utilisations : antisepsie des plaies, preparations cutanees 
des champs operatoires, lavage des mains... 

Attention ! La nature cationique de ce produit cree une incompatibility avec les 
savons. 


CHLORMETHiNE 

Liste I. 

Syn : mechlorethamine, 2-chloro-N-(2-chloro^thyl)-N-methylethanamine. Mou- 
tarde azotee utilisee comme antimitotique ou comme immunosuppresseur. Specia- 
lity : Caryolysine, en ampoules a 10 mg a dilue&s^riemporanement pour injections 
IV ; pour l’application cutanee, diluer une ampoule? dans 50 ml d’eau du robinet. 

Indications 

Maladie de Hodgkin (en assoj^ti^fT: MOPP), mycosis fongoi'de aux 
stades precoces et psoriasis de l’adulte. 



S 

•se de 0,1 mg/kg/j, par cure de 2 a 4 jours, 


Posologie 

1. Par voie veineus 1 
qui peut etre repetee apres 6 semaines. En association (MOPP) au 
cours de la maladie de Hodgkin, moins utilisee actuellement. Peut ega- 
lement etre administree en injections intrapleurales de 10 mg. 

2. En application cutanee pour le traitement du mycosis fongoi'de aux 
stades precoces et psoriasis de l’adulte : 2 a 3 fois par semaine. 


Effets secondaires 

1. Voie parenterale : forte toxicite. Nausees, vomissements. Irritation 
veineuse au point d’injection. Aplasie medullaire. Azoospermie pro- 
longee et souvent definitive. 

2. Par badigeonnage : irritation locale, eczema de contact. 


CHLOROQUINE 

Liste II. 

Amino-4-quinoleine. Antipaludique de synthese. Schizonticide puissant, actif 
sur les formes erythrocytaires des Plasmodium, mais inactif sur les gametocytes 
et sur les formes exo-erythrocytaires ; activite amoebicide hepatique, mais peu uti- 
lisee. Specialite : Nivaquine, en comprimes a 100 mg et 300 mg, sirop a 5 mg/ml, 
ampoules injectables a 100 mg. 

Indications 

Paludisme. Rhumatismes inflammatoires (polyarthrite rhumatoide), 
lupus erythemateux. 
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Posologie 

1. Traitement de l’acces palustre : 

a) chez l’adulte : 0,50 g/j, pendant 5 jours ; 

b) chez l’enfant : 0,10 a 0,40 g/j selon l’age ou 25 mg/kg en trois jours 
dont 10 mg/kg les deux premiers jours et 5 mg/kg le troisieme jour. 

2. Chimioprophylaxie du paludisme : 

a) chez l’adulte : 0,10 g/j ; 

b) chez l’enfant de moins de 1 an : 0,025 g tous les 2 jours ; 

c) chez l’enfant de 1 a 12 ans : 0,030 a 0,075 g tous les jours, soit 
environ 1,5 mg/kg/jour. 

3. Dans les rhumatismes inflammatoires et le lupus erythemateux : 
traitement prolonge, a la dose de 0,20 ou 0,30 g/j. 

Accidents 

Troubles digestifs, manifestations cutanees. Lesions corneennes et 
retiniennes en cas de traitement prolonge qui necessite une sur- 
veillance ophtalmologique. La voie intramusculaire est contre-indiquee 
chez l’enfant de moins de 6 ans (risques de collapsus). 

Attention ! De nombreuses souches de Plasmodium falciparum sont 
actuellement resistantes a la chloroquine. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269 



CHLORPROMAZINE 




Liste II. 



5 ml a 25 mg. Voir Neuroleptiques^ 

Indications 

Anesthesie potentialisee, traitement de divers etats de chocs (notam- 
ment toxicose du nourrisson) et d’hyperthermie, psychoses aigues 
avec excitation, tetanos, vomissements et hoquets incoercibles d’ori- 
gine centrale (particulierement chez l’enfant), divers etats d’irritabilite 
neurovegetative, pre-delirium, hemorragies digestives. 

Posologie 

Chez l’adulte. Par voie buccale : 75 a 150 mg/j, en plusieurs prises, en 
commengant par des doses faibles, lentement progressives (sensibilite 
individuelle tres variable). Par voie IM : 25 a 50 mg, a renouveler au 
besoin 2 a 3 fois par 24 heures. 

Chez l’enfant. Par voies buccales et IM : avant 5 ans, 1 mg/kg, 1 a 
3 fois/j ; au-dessus de 5 ans : 10 a 25 mg, 1 a 3 fois/j. Par voie rectale : 
100 a 300 mg/j. 

Contre-indications 

Comas barbiturique ou ethylique. 

Incidents et accidents 

Ictere cholestatique, agranulocytose, purpura thrombopenique, 
aplasie medullaire, hypotension, hypertonie extrapyramidale, comitia- 
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lite, cedeme cerebral, toxidermie, photosensibilite, galactorrhee, ame- 
norrhee, pigmentation cutanee, opacites corneennes, retinite pigmen- 
taire, lupus erythemateux. 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 

Attention ! La chlorpromazine peut etre responsable de modifications 
importantes des valeurs biologiques : hyperglycemie, hyperthyroxinemie, 
hypo-uricemie ; dans les urines, on peut observer une augmentation des 
cestrogenes, des urates, de l’acide vanilmandelique, des 17-cetosteroi'des, 
une diminution des gonadotrophines, des catabolites de la progesterone, 
des 17-hydroxystero‘ides. 


CHLORURE DE SODIUM 

1 g de chlorure de sodium correspond a 17 mmol de l’ion sodium et 17 mmol 
de l’ion chlore. Les solutions isotoniques (9 g/1) contiennent 155 mmol de l’ion 
sodium et 155 mmol de l’ion chlore/1. 


CHOC ELECTRIQUE EXTERNE 


Syn : cardioversion electrique. Traitement d’urgence de l’arret cardio-circula- 
toire par fibrillation ventriculaire et des tachycardies mal tolerees ainsi que pour 
la regularisation programmee de certaines tach^ardies atriales. Les defibrilla- 
teurs externes delivrent une forte intensity de pourant en un temps tres court par 
decharge brutale de condensateurs (150 a 30tJ J e^2 ms pour un choc monopha- 
sique et 1 J/kg jusqu’a 200 J pour un choc biphasique). La loi autorise l’utilisation 
d’un defibrillateur automatique ou semi-automatique par tout temoin d’un arret 
cardio-circulatoire. En milieu hospitajlt%r^ wbon fonctionnement de l’appareil en 
vue de son usage instantane doit etfe verifie quotidiennement. 

AX 


Technique ^ ^ 

1. Regies prealables (sauf arret cardio-circulatoire) : 

a) le choc electrique externe se pratique sous anesthesie generale 
breve, en presence d’un medecin anesthesiste ; 

b) les chocs electriques pour trouble du rythme atrial doivent etre faits 
sous traitement anticoagulant efficace par antivitamines K depuis 
3 semaines au moins. En cas d’urgence, une anticoagulation de 48 heures 
par heparine non fractionnee ou de bas poids moleculaire peut etre suffi- 
sante, a condition de verifier au prealable par echographie trans-oesopha- 
gienne l’absence de thrombus dans l’oreillette ou l’auricule gauche. La 
kaliemie doit etre prealablement normalisee et il est recommande d’arreter 
la digoxine 48 heures avant la delivrcmce du choc ; 

c) le trace electrocardiographique est enregistre en permanence. 

2. Pratique de la cardioversion : 

a) les electrodes recouvertes de pate conductrice sont appliquees soit 
en antero-lateral (une electrode a la partie haute de la face anterieure du 


sternum et l’autre a la partie laterale du 6 e espace intercostal gauche), 
soit en antero-posterieur (la seconde electrode est placee dans le dos en 
regard ou legerement en dedans de l’omoplate gauche). Le choc antero- 
posterieur est recommande pour reduire un trouble du rythme atrial et 
chez un patient porteur d’un pacemaker ou d’un defibrillateur ; 

b) la regularisation peut etre obtenue apres 1 a 4 chocs maximum ; 

c) une pause prolongee peut necessiter un court massage cardiaque 
externe avant le retablissement du rythme cardiaque. L’initiation d’une 
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fibrillation ventriculaire necessitant la delivrance instantanee d’un nou- 
veau choc est devenue exceptionnelle avec les defibrillateurs actuels. 

Contre-indications 

Hypokaliemie, troubles severes de conduction intraventriculaire, 
contre-indication de l’anesthesie generate, mauvaise anticoagulation, 
thrombus intracavitaire. 

Accidents 

(Edeme aigu du poumon precoce, regressant sous diuretique, et 
embolie systemique justifiant la poursuite d’une anticoagulation effi- 
cace pendant 3 a 6 semaines apres le choc. 


CHOLESTYRAMINE 


Liste I. 

Syn : colestyramine. Resine echangeuse d’anions, polymere constitue de grou- 
pements ammonium fixes sur un squelette styrene-2 % de vinyl benzene. La cho- 
lestyramine a pour propriety de se combiner avec les acides biliaires intestinaux, 
en formant un complexe insoluble et non absorbable. Elle bloque la reabsorption 
normale des acides et sels biliaires qui sont excretes dans les selles. La depletion 
en acides biliaires est compensee par une oxydation accrue du cholesterol et une 
diminution des taux sanguins du cholesterol et des betalipoproteines. Speciality : 
Questran en paquets de 9 g contenant 4 g de cholei 

Indications 

Prurit des obstructions biliaires partielles inoperables (inefficaces dans 
les obstructions totales). Hypercholesterolemie essentielle de type II, y 
compris xanthomatose, en association avec les prescriptions dietetiques. 
L’efficacite du produit sur la prevention des accidents cardiaques et revo- 
lution des plaques d’atherome cbronarien est reconnue. Resections et 
maladies de l’ileon terminal (avec malabsorption de sels biliaires). 


Posologie 

Trois sachets/j en trois prises avant les repas. La cholestyramine doit 
etre diluee dans l’eau et ne doit jamais etre assimilee sous forme seche. 


Contre-indication 

Obstruction biliaire complete. 

Incidents et accidents 

Hyposideremie, malabsorption lipidique, en particulier des vita- 
mines liposolubles A, D et K. Ces vitamines doivent etre apportees pen- 
dant le traitement soit sous forme solubilisee, soit par voie parenterale. 
Acidose moderee, en particulier chez l’enfant. Constipation, steator- 
rhee, ulcus gastroduodenal. Les abandons de traitement sont nean- 
moins rares, compte tenu du benefice obtenu. 

Attention ! La cholestyramine inhibe l’absorption de certains medica- 
ments, tels les antivitaminiques K, le phenylbutazone, la tetracycline, le 
phenobarbital, la thyroxine, les digitaliques. Lorsque ces medicaments 
sont indispensables, il est conseille de les absorber 1 heure avant ou 
6 heures apres toute prise de cholestyramine. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 
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CHONDROITINE SULFATE 

Anti-arthrosique symptomatique d’action lente. Speciality : Chondrosulf, en 
gelules ou sachets de granules a 400 mg. 

Indications 

Traitement symptomatique de l’arthrose. 

Posologie 

400 mg 3 fois par jour, pour une duree prolongee. Les resultats peuvent 
n’apparaitre qu’apres 2 mois et persistent apres l’arret du traitement. 

Effets indesirables 

Eruptions cutanees, et rarement des nausees ou des vomissements. 


CICLOSPORINE 

Liste I. 

Polypeptide cyclique neutre, liposoluble, metabolite de champignons du sol 
( Tolypocladium inflaturri), la ciclosporine est utilisee pour ses proprietes immuno- 
suppressives : elle inhibe la multiplication des cellules T cytotoxiques en reduisant 
la production d’interleukine 2 que les cellules lymphocytaires thymodependantes 
produisent apres exposition a un antigene specifique. 

Specialites : Sandimmun, en solution injectable a 50 mg/ml (ampoules de 1 et 
5 ml), et en solute buvable a 100 mg/ml (flaconsMe 50 ml) et en capsules a 25, 
50 et 100 mg ; Neoral, capsules a 10, 25, 50 et 100 mgVsolution buvable 100 mg/ml. 

Les etudes de pharmacocinetique ont montre line distribution sanguine intra- 
erythrocytaire, leucocytaire, plasmatique liee aux lipoproteines et tissulaire sur- 
tout dans le foie, la graisse et les reins. Le catabolisme est hepatique et l’elimi- 
nation biliaire. 


reins. Le 

ou cura 


Indications 

1. Traitement prevefftif'^oiii^uratif des reactions de greffon contre 
l’hote au cours des allogreffes de cellules-souches hematopoi'etiques. 

2. Prevention et traitement du rejet au cours des transplantations 
cardiaques, renales, hepatiques et pancreatiques. 

3. Maladies auto-immunes : lupus erythemateux, polyarthrite rhuma- 
toide, aplasies medullaires. Syndromes nephrotiques corticodepen- 
dants ou resistants, uveites, psoriasis, dermatites atopiques severes. 


Posologie 

1. Greffes. La voie injectable est preferable s’il existe des troubles 
digestifs ; le produit est dilue dans une solution glucosee ou salee iso- 
tonique administree en perfusion lente sur 2 a 6 heures : 

a) la posologie initiale est de l’ordre de 5 mg/kg/j par voie veineuse ; 

b) par voie orale, d’emblee ou en relais de la voie veineuse : 10 mg/kg 
a diluer dans une boisson sucree (jus de fruit, lait). Elle doit etre 
constamment readaptee par dosage du taux sanguin par radio-immuno- 
logie ou par chromatographie liquide a haute performance (voir 
dosages sanguins des medicaments, p. 373). 

2. Maladies auto-immunes : 2 a 5 mg/kg/j par voie orale. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


Interactions medicamenteuses 

Elies sont nombreuses : le taux sanguin est augmente par le ketocona- 
zole, la cimetidine, les macrolides, les inhibiteurs calciques, le melphalan, 
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la methylprednisolone ; il est diminue par la phenytoine, l’isoniazide, la 
rifampicine, la trimethoprime et la carbamazepine. 

La nephrotoxicite est accrue par l’usage simultane des aminosides, 
de la trimethoprime et de l’amphotericine B. Ces deux dernieres et le 
ketoconazole augmentent la toxicite hepatique. 

Incidents 

Nephrotoxicite, hepatotoxicite, tremblements, crises convulsives, 
hypertrichose, hypertrophie gingivale, micro-angiopathie proche du syn- 
drome hemolytique et uremique. Certains cas de lymphomes principale- 
ment du systeme nerveux central ont ete observes sous traitement. 


CINACALCET 


Liste I. 

Medicament calcimimetique qui leurre le recepteur sensible au calcium a la sur- 
face des cellules parathyroi'diennes : il provoque done, comme le fait l’hypercal- 
cemie, une diminution de la secretion de la parathormone (PTH). Speciality : 
Mimpara, en comprimes a 30, 60 et 90 mg. 


Indications 

1. Hyperparathyroi’die secondaire des insuffisants renaux dialyses, < 
deleteres par ses consequences osseuses. 


2. Hypercalcemie des cancers parathyroid! 
primaire. 

Posologie 

1. Hyperparathyroi'die seco 
jusqu’a 180 mg/jour. L’obje 
thormone intacte entre 15 


et 1 


hyperparathyroi'die 


ir^6^rise unique de 30 mg/j au debut, 


tif est J’obtention d’un taux serique de para- 
et 300 pg/ml. Il faut reduire la dose si la cal- 
cemie baisse a moins de 1,8 mmol/1, et utiliser les derives de la vitamine D. 


2. Cancers parathyroidiens et hyperparathyroi’die primaire : 30 mg 
deux fois par jour, en augmentant eventuellement par paliers de 
2 semaines jusqu’a 90 mg trois a quatre fois par jour, jusqu’a la norma- 
lisation de la calcemie. 


Interactions medicamenteuses 

Avec les inhibiteurs et les inducteurs de CYP3A4, les medicaments 
metabolises par CYP2D6. 

Effets indesirables 

Nausees, myalgies, paresthesies, aggravation d’une insuffisance car- 
diaque. 


CLADRIBINE 


Liste I. 

Syn : 2 chloro-desoxy adenosine. Analogue purinique resistant a l’adenosine 
desaminase, elle est transformee en metabolites triphosphoryles inhibant la repli- 
cation de l’ADN et provoquant sa fragmentation (apoptose). Cet effet est maximal 
dans les cellules lymphoides. Specialites : Leustatine, flacons injectables IV a 
10 mg ; Litak, flacons injectables SC a 10 mg. 
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Indications 

Leucemie a tricholeucocytes. A l’etude : autres hemopathies lym- 
phoides chroniques. 

Posologie 

Voie intraveineuse ou sous-cutanee : 0,14 mg/kg/jour 5 jours de suite. 
Ce traitement peut etre administre a nouveau lorsque la maladie reap- 
paraTt apres une remission de plusieurs mois ou annees. 

Effets indesirables 

Toxicite hematologique. Immunodepression et infections (lymphocy- 
topenie CD4 prolongee). Rarement, neuropathie peripherique. 


CLOMIFENE 

Liste I. 

Compose non steroi'dien, utilise sous forme de citrate. Anti-cestrogene faible 
agoniste et antagoniste des cestrogenes. Specialites : Clomid et Pergotime, corn- 
primes a 50 mg. 


Indications 

1. Induction de l’ovulation chez des femmes en amenorrhee avec 
insuffisance gonadotrope ou ayant une anovulation/dysovulation (syn- 
drome des ovaires polykystiques). 

2. Explorations diagnostiques de la fonction hypophyso-gonadique 
dans les deux sexes (voir p. 1730). 

CvV 

Posologie 

50 a 150 mg/jour pendant 5 


it b ^our: 


Contre-indications 

Grossesse. Insuffisance hypophysaire. Insuffisance ovarienne pri- 
maire. Insuffisance nepgftaque. Kystes ovariens. 


Effets indesirables 

Cytolyse hepatique, effet antiglaire cervicale, prurit vulvaire, erup- 
tion cutanee, alopecie, cataracte. Hyperstimulation ovarienne rare. 


CLONAZEPAM 

Liste I. 

Medicament du groupe des benzodiazepines ayant une importante activite anti- 
epileptique. Specialite : Rivotril, en comprimes a 2 mg, ampoules injectables a 
1 mg, solution buvable en gouttes (2 mg/ml). 

Indications 

Traitement des epilepsies generalisees : crises cloniques, toniques, 
tonico-cloniques, absences, crises myocloniques, atoniques, spasmes 
infantiles et syndrome de Lennox-Gastaut. 

Traitement des epilepsies partielles : crises partielles avec ou sans 
generalisation secondaire. 

Posologie 

1. Epilepsies partielles ou generalisees : voie orale, 1 a 6 mg/jour. 

2. Etat de mal comitial : selon l’age et la duree de l’etat, 1/4 a 1 ampoule 
en injection IV lente a renouveler si necessaire toutes les 4 a 6 heures. 

Voir Taux therapeutiques sanguins des medicaments, p. 373. 
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CLONIDINE 


Liste II. 

Chlorhydrate de 2-(2,6-dichlorophenylamino)-2-imidazoline. Hypotenseur actif par 
mecanisme central (inhibition de l’activite tonique des centres sympathiques). Les 
modifications hemodynamiques transitoires concernent la reduction du debit car- 
diaque, du flux sanguin renal et de la filtration glomerulaire ; ces phenomenes dispa- 
raissent dans un delai de 15 jours apres le debut du traitement. Synergie importante 
avec la dihydralazine (Nepressol), le diazoxide, faible avec le methyldopa, antago- 
nisme avec les ganglioplegiques (risque d’hypertension arterielle). L’activite du medi- 
cament dure 8 heures. Elle est obtenue en 3 heures per os, en 15 minutes par injection 
parenterale. Speciality : Catapressan, en comprimes et ampoules injectables a 0,15 mg. 

Indication 

Hypertension arterielle, mais d’autres medicaments sont preferes en 
premiere intention. 

Posologie 

Per os, 2 a 4 comprimes par jour, en 2 prises regulierement espacees. 
Voie parenterale, 1 a 4 ampoules par jour. 

Contre-indication 

Antecedents psychotiques. 


Effets secondaires # 

Somnolence, hypotension orthostatique, bradycardie, depression, 
impuissance, constipation, secheresse de la bouche. Rebond hyper- 
tensif en cas d’arret brutal. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

Ar 

CLOPIDOGREL 

Liste I. ^ 

Anti-agregant plaquettaire ■ inhibe l’agregation induite par l’adenosine diphos- 
phate. Allonge le temps de saigheipent et reduit l’adhesivite plaquettaire. Specia- 
lite : Plavix, en comprimes de 75 


Indications 

1. Prevention des recidives d’accidents ischemiques et des accidents 
vasculaires cerebraux, de l’infarctus du myocarde, des complications 
de l’arterite des membres inferieurs, notamment en cas d’allergie a 
l’acide acetylsalicylique. 

2. Preparation des angioplasties programmees en association avec 
l’acide acetylsalicylique. 

3. Prevention de la thrombose aigue de stent par association avec 
l’acide acetylsalicylique pendant 1 mois en cas de stent nu et 6 a 
12 mois en cas de stent actif. 


Posologie 

75 a 150 mg/j, et jusqu’a 600 mg en preparation a l’angioplastie. 


Contre-indications 

Defauts constitutionnels ou acquis de l’hemostase. Lesion hemorra- 
gique evolutive intracranienne ou digestive. 


Effets indesirables 

Hemorragies mineures et majeures surtout en cas dissociation a 
Fheparine, a un antivitamine K et a un autre anti-agregant plaquettaire. 
Allergie et toxicite hematologique exceptionnelles. 
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COBALT RADIO-ACTIF 

Isotopes radio-actifs du cobalt. Les sources de cobalt sont utilisees en radiothe- 
rapie externe (telecobaltotherapie), modalite la plus courante de radiotherapie de 
haute energie (periode de 5,3 ans, 2 rayonnements gamma de 1,17 et 1,33 MeV). 
La penetration en profondeur dans les tissus du rayonnement est de l’ordre de 
80 % a 5 cm et de 50 % a 10 cm (voir Radiotherapie, p. 307). 

Le cobalt radioactif est utilise pour l’exploration du metabolisme de la vitamine 
B 12 (voir Test de Schilling, p. 1673). 


CODEINE 

Liste I. Liste II (sirop). 

Methylmorphine. Agoniste morphinique pur. Peu soluble dans l’eau, soluble 
dans l’alcool. Toxique. Utilisee principalement comme antitussif sous forme de 
sirop ou gelules (Codedrill, Euphon, Neo-codion, Paderyl, Tussipax). Formulations 
a usage antalgique : Codenfan, Dicodin et associations au paracetamol (voir Antal- 
giques, p. 39). 


Indications et posologie 

1. Sedatif de la toux, frenateur du transit intestinal, syndrome des 
jambes sans repos : 1 mg/kg (enfants) a 2 mg/kg (adultes). 

2. Analgesique : commencer par 0,5 mg/kg par prise. Dose maximale : 
100 mg (enfants) a 300 mg (adultes). • 

nee respiratoire. Asthme. 

rSy 

Alcalo'ide principal du co^hiqueSEres toxique. Specialites : Colchicine opocalcium 
Colchimax associee a du tiemonium et de la poudre d’opium. 


Contre-indications 

Enfants de moins d’un an. Insuffisai 


COLCHICINE 


Liste I. 

ires toxique. Specialites : Colchicine opocalcium 

en comprimes a 1 mg ; Co 

Dose maximale : 2 ax> mkDo^e toxique : 10 mg. Dose mortelle : 40 mg. 

Indications 

Traitement et prophylaxie des acces aigus de goutte, notamment lors de 
l’instauration d’un traitement hypo-uricemiant. Traitement des autres 
acces microcristallins (chondrocalcinose, rhumatisme a hydroxyapatite), 
de la maladie periodique, de la maladie de Behcet. 


Posologie 

Acces de goutte : 1 mg 3 fois par jour le premier jour, puis doses degres- 
sives. 

Prophylaxie des acces goutteux, autres acces microcristallins, 
maladie periodique, maladie de Behget : 1 comprime chaque soir. 


Accidents 

Diarrhees profuses, nausees, vomissements ; eruption cutanee ; 
azoospermie ; troubles neuromyopathiques reversibles a l’arret ; 
exceptionnellement, cytopenies hematologiques. 

Pour le Colchimax, effets identiques a ceux de la colchicine, avec de plus 
la possibilite d’effets indesirables lies au tiemonium : secheresse buccale 
et oculaire, troubles de l’accommodation, tachycardie, constipation, reten- 
tion urinaire, irritabilite et confusion mentale chez les sujets ages. 

L’intoxication a la colchicine est une des plus frequentes et graves, 
notamment dans un but suicidaire (voir p. 1280). 
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Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal (p. 384) et 
Medicaments et allaitement (p. 396). 

COLLYRES ET POMMADES 
OPHTALMOLOGIQUES 

Les principes actifs contenus dans ces preparations a usage ophtalmologique 
sont nombreux : voir les tableaux 30 et 31. 


Tableau 30. — Collyres et pommades ophtalmologiques 
(a lexception des antiglaucomateux, voir tableau 31). 


UTILISATION 

PRINCIPE ACTIF/SPfiCIALITfiS 

INDICATIONS 

CONTRE-INDICATIONS 

Anesthesiques 

locaux 

procaine 

Chirurgie et 
explorations 
oculaires 

Comme 

antalgiques locaux 
ou de maniere 
prolongee 

Mydriatiques 

Parasympatholytiques : 
Atropine (Atropine 
collyre) 

Tropicamide 
(Mydriaticum) 
Sympathomimetiques : 
Phenylephrine 
(Neosynephrine) 

Fond d’oeil, uveites, 
spasmes 
accommodatif s , 
cycloplegie 
post-operatoTre. 

Glaucome a angle 
etroit (risque 
de poussee) 

Anti-allergiques 

Acide cromoglycique 
(Allergocomod, 

Alloptrex, Cromabak, 
Humex, Ophtacalm, ' 
Opticron, Crom^pti^I^. 
N-acetyl- 

aspartylglutamate 
(Naaxia, Naabak) 

Camoncwites 

^lolernfarites 

r 6 " 

Port de lentilles 
de contact 

Cortico'ides 

Dexamethasone 

(Maxidex, 

Chibrocadron*, 
Tobradex**, Sterdex***, 
Dexafree) 

Triamcinolone 

(Cidermex*) 

Fluorometholone 

(Flucon) 

Uveites, keratites 

interstitielles 

et disciformes, 

traumatismes, 

inflammations 

post-operatoires , 

chalazions 

Herpes corneen, 
glaucomes a angle 
large 

genetiquement 

cortico- 

intolerants, 

h^ertonie 

oculaire cortico- 

induite 

Anti- 

inflammatoires 

Diclofenac (Dicloced) 

Indometacine 

(Indocollyre) 

Fibuprofene (Ocufen) 

Conjonctivites et 
uveites chroniques, 
post-operatoires , 
traumatiques 

Grossesse : 

2 e et surtout 

3 e trimestres 

Antiseptiques 

Nitrate d’argent 1 % 

Ophtalmie du 
nouveau-ne 


Ammoniums 

quaternaires 

(Benzododecinium, 

Biocidan) 

Amidines 

(Desomedine, Vitabact) 

Infections 
superficielles 
de l’oeil 

ou de ses annexes : 
conjonctivite 

Allergie 


Associations a des antibiotiques : neomycine (*), tobramycine (**), oxytetracycline (***). 
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Tableau 30. — Collyres et pommades ophtalmologiques 
(a I’exception des antiglaucomateux, voir tableau 31). (suite) 


UTILISATION 

PRINCIPE ACTIF/SPECIALITES 

INDICATIONS 

CONTRE-INDICATIONS 

Antibiotiques 

Acide fusidique, 

bacitracine, 

ciprofloxacine, 

gentamycine, 

neomycine, 

norfloxacine, ofloxacine, 
oxytetracycline, 
rifamycine, tobramycine 

Conjonctivites 
et keratites 
bacteriennes, 
dacryocystite, 
blepharite 

Hypersensibilite 
au medicament, 
allaitement 
(quinolones) 

Antiviraux 

Analogues 

nucleosidiques (Zovirax, 
Virgan, Vira-A, Virophta) 

Keratite herpetique, 
zona ophtalmique 

Hypersensibilite 
au medicament 

Suppleance 

lacrymale 

Carbomeres (Celluvisc, 
Lacrigel, Lacryvisc) 
Larmes artificielles - 
NaCl (Larmabak, 

Unilarm) 

Syndromes secs, 
xerophtalmies 



Associations a des antibiotiques : neomycine (*), tobramycineH(**)» oxytetracycline (***)• 


>\ 


Tableau 31. — Collyres 


ducomateux. 


PRINCIPE ACTIF 

, • 

DCl/SPECIALim 

aV 

r 

INDICATIONS 

CONTRE- 

INDICATIONS 

Betabloquants 
(non myotiques) 

Metipraapl^„ 

(Betaifcl °,nj^%) 

(Betopt^^)^5-0,5 %) 

Timolol (Ophtim 0,25- 
0,5 %, Timoptol 0,25-0,5 %) 
Carteolol (Carteol 1-2 % LP) 

Hypertonie 
oculaire 
du glaucome 
chronique 
a angle large 

Celles des 
inhibiteurs 
de recepteurs 
beta- 

adrenergiques 

Inhibiteurs 

d’anhydrase 

carbonique 

Dorsolamide 
(Trusopt, Azopt) 

Insuffisance 
renale severe 

Analogues de 
prostaglandines 

Latanoprost (Xalatan, 
Travatan, Lumigan) 

H)q)ersensibilite 
au medicament 

Sympatho- 
mimetiques 
(non myotiques) 

Apraclonidine* (Iopidine) 
Brimonidine* (Alphagan) 
Dipivephrine** (Propine) 

Glaucome a angle 
etroit 

Parasympatho- 

mimetiques 

(myotiques) 

Pilocarpine (Pilol 2 %, 
Isopto-pilocarpine 1-2 %) 

Idem ci-dessus, 
crises de 
glaucome par 
fermeture d’angle 

Myopie (risque 
de decollement 
de la retine), 
iridocyclites. 


L’effet myotique est associe a une cycloplegie (paralysie d’accommodation) et une secretion lacrymale 
accrue. (*) alpha-2 selectifs ; (**) : non selectif (alpha-1 et alpha-2). 
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COMPLEXE PROTHROMBINIQUE 

Syn : fraction coagulante PPSB. Produit sanguin stable issu du plasma humain, par- 
ticulierement riche en prothrombine, proconvertine, facteur Stuart, facteur antihemo- 
philique B et proteine C. Speciality : Kaskadil, flacons de poudre seche, a diluer dans 
20 ou 10 ml d’eau distillee. Activite moyenne : facteur II, 37 Ul/ml ; facteur VII : 
10 Ul/ml ; facteur IX ou antihemophilique B : 25 Ul/ml ; facteur X : 40 Ul/ml. 

Indications 

1. Saignement par surdosage ou intoxication par les derives du 
dicoumarol, intoxication par les rodenticides. 

2. Deficits constitutionnels en facteurs II ou en facteur X. 

3. Le complexe prothrombinique est inefficace dans l’hemophilie A 
(voir Facteur VIII, p. 149) et dans les deficits en facteur V (voir Plasma). 
Dans l’hemophilie B et le deficit en facteur VII, preferer l’usage des 
concentres de facteur IX (p. 151) et facteur VII (p. 149). 

Posologie 

1. Surdosage ou intoxication par les derives dicoumariniques, intoxica- 
tion par les rodenticides : doses utiles de l’ordre de 0,4 a 0,6 ml/kg ; duree 
d’action de l’ordre de 12 a 24heures (largement suffisante pour obtenir 
une correction par l’injection de vitamineK). Se guider sur les modifica- 
tions du temps de Quick et des facteurs du complexe prothrombique. En 
cas de risque thrombotique patent, relak itoire par 1’heparine en 
attendant que l’equilibre du traitement antivitaminique K soit retabli. 

2. Deficits constitutionnels en fac tours II et X. Une U/kg augmente la 
concentration plasmatique du facteur !l de 2 %, celle du facteur X de 
1,7 %, le « taux de prothrombir^L&e 1,5 % en moyenne : 20 a 40 Ul/kg 
du facteur deficitaire a renouveler en fonction de la duree de vie plas- 
matique du facteur deficitairte'' (voir tableau 42, p. 153) et du risque 
hemorragique. 

Effets indesirables 

Risques infectieux : voir Facteurs de coagulation, p. 152. 


CONTACTOLOGIE 

Corps etrangers separes de la surface corneenne par le fragile film lacrymal, les 
lentilles de contact peuvent etre a l’origine d’incidents mineurs (traumatismes cor- 
neens superficiels) ou graves (abces corneens). Elies impliquent une hygiene sans 
faille et une surveillance ophtalmologique reguliere. 

1. Les lentilles de contact flexibles (autrefois appelees lentilles dures) sont de 
petites tailles. Elies corrigent tres bien les troubles visuels, y compris l’astigma- 
tisme. Elies doivent etre retirees la nuit et ne sont confortables qu’apres quelques 
jours d’adaptation. Leur duree d’utilisation est limitee dans le temps ; elles doivent 
etre renouvelees apres quelques annees d’utilisation. Le risque de complications 
infectieuses est faible. 

2. Les lentilles souples etaient classiquement moins adaptees a la correction de 
l’astigmatisme, mais beaucoup plus confortables et d’adaptation facile. Elles sont 
renouvelables frequemment (tous les mois, semaines ou jours), ce qui en diminue 
le risque infectieux. Elles doivent encore etre retirees pour dormir. Des modeles 
en port permanent sont conserves pendant le sommeil, au prix d’une augmenta- 
tion du risque infectieux (souvent a germes Gram negatif). 
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Indications 

1. D’ordre esthetique : tous troubles de refraction (y compris la pres- 
bytie, que les lentilles multifocales corrigent inconstamment). 

2. D’ordre medical : troubles de refraction unilateraux ou tres asyme- 
triques, y compris chez 1’enfant, car les lunettes entrament dans ces cas 
une asymetrie intolerable de la taille des images ; keratocone (deforma- 
tion de la cornee en une ellipso'ide tres astigmate) ; certaines keratites 
tres douloureuses sont ameliorees par une lentille pansement en port 
permanent (risque d’infection). 


CONTRACEPTION 


I. CONTRACEPTION CESTROPROGESTATIVE 


Association d’un cestrogene, l’ethinyl-cestradiol, et d’un progestatif norsteroide 
dans la majorite des cas. Mode de contraception efficace a pres de 100 %. La rever- 
sibility de l’effet contraceptif est immediate apres arret. Un examen clinique initial, 
gynecologique, mammaire et vasculaire avec prise de la pression arterielle 
s’impose, complete par des frottis cervico-vaginaux, un dosage de la glycemie, du 
cholesterol total et des triglycerides en cas d’antecedents familiaux metaboliques 
et controle a 3 mois ou bien dosages a 3 mois £t a 1 an. Si dosages normaux, 
controle tous les 5 ans en 1’absence d’antecedents familiaux metaboliques. Cher- 
cher en outre des signes biologiques de throiji ' 
cedent personnel ou familial de thrombo^ 
un examen clinique annuel. 

Specialites : les principaux contr aux cestroprogestatifs sont detailles 

dans le tableau 32. 


Tableau 32. — Class a 



Dqilie (voir p. 1612) en cas d’ante- 
iuse. La surveillance repose sur 


contraceptifs oraux oestroprogestatifs. 


CLASSE 

SPECIAU^^- 

ETHINYL-CESTRADIOL 3 

PROGESTATIF 

Associe 

normodose 

Stediril b 

21 x 0,05 mg 

Norgestrel 21 x 0,5 mg 

Associes 

minidoses 

Cilest 

21 x 0,035 mg 

Norgestimate 21 x 0,25 mg 

(35 et 40 pg) 

Effiprev 

21 x ,035 mg 

Norgestimate 21 x 0,25 mg 


Ortho-Novum 

21 x 0,035 mg 

Norethisterone 21 x 1 mg 


Minidril b 

21 x 0,03 mg 

Levonorgestrel 21 x 0,15 mg 


Varnoline 

21 x 0,03 mg 

Desogestrel 21 x 0,15 mg 


Varnoline continu 

28 x 0,03 mg 

Desogestrel 21 x 0,15 mg 


Cycleane 30 

21 x 0,03 mg 

Desogestrel 21 x 0,15 mg 


Minulet 

21 x 0,03 mg 

Gestodene 21 x 0,075 mg 


Moneva 

21 x 0,03 mg 

Gestodene 21 x 0,075 mg 


a. La composition des comprimes qui peut differer selon ies phases du cycle est precisee pour chaque produit. 

b. Rembourse par la Securite Socicile. 

c. Pas d’AMM pour la contraception. 

d. Generiques : Ludeal G = Minidril E = Diane Daily Ge = Trinordiol. 

e. Memes risques et contre-indications que les contraceptifs oraux. 
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Tableau 32. — Classification des contraceptifs oraux cestroprogestatifs. (suite) 


CLASSE 

SPEC1ALITE 

Ethinyl-cestradiol 3 

PROGESTATIF 

Associes 
minidoses 
(20 et 15 pg) 

Mercilon 

Cycleane 20 

21 x 0,02 mg 

21 x 0,02 mg 

Desogestrel 21 x 0,15 mg 

Desogestrel 21 x 0,15 mg 


Harmonet 

21 x 0,02 mg 

Gestodene 21 x 0,075 mg 


Meliane 

21 x 0,02 mg 

Gestodene 21 x 0,075 mg 


Minesse 

21 x 0,015 mg 

Gestodene 21 x 0,06 mg 


Melodia 

21 x 0,015 mg 

Gestodene 21 x 0,06 mg 

Pluriphasiques 

minidoses 

Adepal b 

7 x 0,03 mg 

14 x 0,04 mg 

Levonorgestrel 7 x 0,15 mg 

Levonorgestrel 14 x 0,20 mg 


Miniphase 

11 x 0,03 mg 

Norethisterone (acetate) 
llxl mg 



10 x 0,04 mg 

Norethisterone (acetate) 

*10 x 2 mg 


Phaeva 

6 x 0,03 mg sd 

Qteptodene 6 x 0,05 mg 



5 x 0,04 

Gestodene 5 x 0,07 mg 




Gestodene 10 x 0,10 mg 


Triella 

6,035 mg 

0,035 mg 

Norethisterone 7 x 0,5 mg 


<< 

Norethisterone 7 x 0,75 mg 



r 7 x 0,035 mg 

Norethisterone 7x1 mg 


Tri-minulet 

6 x 0,03 mg 

Gestodene 6 x 0,05 mg 



5 x 0,04 mg 

Gestodene 5 x 0,07 mg 



10 x 0,03 mg 

Gestodene 10 x 0,10 mg 


Trinordiol b 

6 x 0,03 mg 

Levonorgestrel 6 x 0,05 mg 



5 x 0,04 mg 

Levonorgestrel 5 x 0,075 mg 



10 x 0,03 mg 

Levonorgestrel 

10 x 0,125 mg 


Tricilest 

21 x 0,035 mg 

Norgestimate 7 x 0,180 mg 




Norgestimate 7 x 0,215 mg 




Norgestimate 7 x 0,250 mg 


a. La composition des comprimes qui peut differer selon les phases du cycle est precisee pour chaque produit. 

b. Rembourse par la Securite Sociale. 

c. Pas d’AMM pour la contraception. 

d. Generiques : Ludeal G = Minidril E = Diane Daily Ge = Trinordiol. 

e. Memes risques et contre-indications que les contraceptifs oraux. 
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Tableau 32. — Classification des contraceptifs oraux cestroprogestatifs. (suite ) 


CLASSE 

spEcialitE 

Ethinyl-cestradiol 3 

PROGESTATIF 

CEstro- 

progestatifs 

non 

Diane 0, d 

21 x 0,035 mg 

Cyproterone (acetate) 

21x2 mg 

norsteroTdes 

Belara 

21 x 0,035 mg 

Chlormadinone (acetate) 
21x2 mg 


Jasmine 

21 x 0,030 mg 

Drospirenone 21x3 mg 


Jasminelle 

21 x 0,020 mg 

Drospirenone 21x3 mg 


Yaz 

24 x 0,020 mg 

Drospirenone 24 x 3 mg 

Patch e 

Evra 

0,60 mg/dispositif 

Norelgestromine 

6 mg/dispositif 

Anneau 

vaginal e 

Nuvaring 

0,015 mg/24 h 

Etonogestrel 0,120 mg/24 h 


a. La composition des comprimes qui peut differer selon les phases du cycle est precisee pour chaque produit. 

b. Rembourse par la Securite Sociale. 

c. Pas d’AMM pour la contraception. 

d. Generiques : Ludeal G = Minidril E = Diane Daily Ge = Trinoraij^ 

e. Memes risques et contre-indications que les contraceptifs c 


V 


ptiis ora uTg^ 


Posologie 

A debuter le premier jour des^etjyi la premiere fois, 1 comprime/j 
pendant 21 jours, arret 7 jours, puis reprendre 1 comprime/j pendant 
21 jours, etc. 

Contre-indications 

1 .Absolues. Hypertension arterielle, maladie thrombo-embolique 
arterielle ou veineuse, coronaropathie, valvulopathie cardiaque, 
trouble du rythme thrombogene, diabete complique de micro- ou de 
macro-angiopathie. Affection hepatique chronique ou aigue recente. 
Cancer du sein et de l’uterus, tumeur hypophysaire. Porphyrie. Lupus 
erythemateux dissemine et etats apparentes. Angio-oedemes heredi- 
taires et idiopathiques. 

2. Relatives. Diabete non complique, hyperlipemie, obesite, taba- 
gisme, cholestase recidivante de la grossesse, otosclerose, mastopa- 
thie benigne, fibromyome uterin, allaitement, antecedent de toxemie 
gravidique. Antecedents de thromboses veineuses familiales ou 
d’accidents vasculaires arteriels precoces. L’incidence des accidents 
vasculaires augmente avec l’age et le tabagisme, particulierement 
apres 35 ans. Des efforts doivent etre faits pour reduire ou supprimer 
ce dernier. Dans le cas contraire, un changement de mode contra- 
ceptif doit etre envisage. 


Incidents 

1. Metrorragies : dues a une prise irreguliere ou liees aux doses, et 
corrigees par l’emploi de pilules plus dosees. Ne pas omettre la 
recherche d’autres causes, en particulier d’une infection genitale 
latente, un polype ou une grossesse. 
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2. Intolerance fonctionnelle avec cephalee ou recrudescence migrai- 
neuse menstruelles, troubles digestifs, troubles de l’humeur, prise de 
poids, sensation de lourdeur des jambes : peut etre ressentie initiale- 
ment ou apres plusieurs annees ; elle conduit a l’arret de cette contra- 
ception. II en va de meme de l’elevation tensionnelle et des fractions 
lipidiques, des accidents vasculaires et hepatiques. 

3. Les pilules contenant des progestatifs de 3 e generation ont, un temps, 
ete presentees comme mieux tolerees sur le plan metabolique. Toutefois, 
elles contiennent comme les autres de l’ethinyl-oestradiol et un progestatif 
de type norstero'fde. Elles augmentent le risque thrombo-embolique. 

Attention ! L’efficacite de tout contraceptif oral est reduite par induc- 
tion enzymatique hepatique en cas dissociation aux barbituriques et 
autres anticomitiaux (phenytoine, primidone, carbamazepine), a la 
rifampicine et a la griseofulvine, au millepertuis. 


II. CONTRACEPTION MICROPROGESTATIVE 

Les pilules microprogestatives ont un mode d’action peripherique, essentielle- 
ment par coagulation de la glaire cervicale qui devient impermeable aux sperma- 
tozoides, et theoriquement ne devraient pas modifier la secretion des 
gonadotrophines. En fait, il semble qu’ils interferent avec le pic de LH et sont res- 
ponsables de dysovulation et empechent l’ovulation dfins 50 % des cas environ. La 
derniere apparue, Cerazette, est plus antigonadotrop^'que les precedentes : ovu- 
lations < 7 %. L’implant, du fait de sa delivrance reguli^re, inhibe presque comple- 
tement l’ovulation, ameliorant l’efficacite mais pas fbrc^ment la tolerance. 

Specialites : les principaux contraceptifs micrbprogestatifs sont presentes dans 
le tableau 33. 


Tableau 33. — Microprogest 


Lijl^l 
itifs utili. 


'ises en contraception. 


DCI 


PRESENTATION 

Levonorgestrel 

Microv^^- 

28 cp a 0,03 mg* 

Norethisterone 

Milligynon 

28 cp a 0,6 mg 

Etonogestrel 

Cerazette 

28 cp a 0,75 mg 

Etonogestrel 

Implanon 

implant pour 3 ans 


* Rembourse par la Securite Sociale. 


Posologie 

Ils necessitent une prise quotidienne a heure fixe (Cerazette, tolerance 
de 12 heures) pour assurer un index de Pearl superieur ou egal a 0,7. 

Effets indesirables 

A ces doses, ils n’interferent pas avec les proteines de la coagulation 
et n’ont pas d’effet metabolique. Les inconvenients de cette methode 
sont les troubles des regies tres frequents, les kystes fonctionnels de 
l’ovaire, une securite incomplete et un risque de grossesse extra-uterine 
(par ralentissement de la motilite tubaire). 

III. CONTRACEPTION MACROPROGESTATIVE 

Progestatifs norsteroides (voir Progestatifs, p. 298) : effet antigonadotrope puis- 
sant. Les deux derniers commercialises ont ete supprimes cette annee. 
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Derives pregnanes et norpregnanes, ont une activite antigonadotrope lorsqu’ils 
sont presents 21 jours sur 28. Ils n’ont pas l’AMM pour (’indication contraception 
et leur utilisation n’est done proposee que chez des femmes ayant des contre-indi- 
cations aux oestroprogestatifs et aux progestatifs norsteroi'des. Leur tolerance 
metabolique est bonne et les etudes portant sur la coagulation chez les femmes 
normales n’ont pas montre de variation significative. Toutefois, leur utilisation 
chez les femmes presentant des risques vasculaires doit etre prudente et leur pres- 
cription releve d’une prise en charge specialisee. 

Indications 

1. Par voie orale. Ils sont utilises en cas d’hyperoestrogenie relative 
avec ses consequences : mastopathies benignes, hyperplasie endome- 
triale, uterus fibromateux. 

2. Par injections. Les injections trimestrielles de progestatif 
(medroxyprogesterone : Depo-provera, norethisterone : Noristerat) 
sont efficaces, mais entraTnent des troubles menstruels majeurs et 
constants. Ce mode de contraception est reserve a des cas particuliers, 
psychiatriques notamment. 


Posologie 

Par voie orale : 2 comprimes par jour, 21 jours sur 28. 

Contre-indications 

Hypertension arterielle, diabete, dysli 
emboliques. Ils peuvent entraTner a< 
veineuse. 


D'URGENCE 

sy 

imiter le risque de sui 
'otege (oufrli de pilule, 



je, antecedents thrombo- 
ise de poids, intolerance 


IV. CONTRACEPTION 

Syn : Pilule du lendemain. 

Indications 

Destinee a limiter Ie risque de survenue d’une grossesse apres un 
rapport non protege (oiif>li de pilule, rupture de preservatifs, absence 
de contraception...). Son efficacite est de l’ordre de 80 %. Elle doit etre 
administree imperativement dans les 72 heures suivant le rapport, 
quelle que soit la phase du cycle. 


Posologie 

1. (Estroprogestatif (Tetragynon ou Stediril) : 2 comprimes en une 
prise dans les 72 heures suivant le rapport, a renouveler 12 heures 
apres la premiere prise. Ils ne sont presque plus utilises. 

2. Progestatif (Norlevo, 1,5 mg de levonorgestrel par comprime) : 
1 comprime en une prise dans les 72 heures suivant le rapport. 

3. Antiprogestatif (Ellaone) : 1 comprime jusqu’a 120 heures apres le 
rapport. 


Contre-indications 

(Estrogenes en cas d’antecedents thrombo-emboliques veineux ou 
arteriels. 


Effets indesirables 

Nausees, vomissements, asthenie, vertiges, cephalees, douleurs 
abdominales, tension mammaire, metrorragies ou spotting. II faut 
conseiller l’utilisation d’une methode locale de contraception jusqu’aux 
prochaines menstruations. S’il existe un retard de regies de plus de 
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5 jours, un test de grossesse doit etre effectue. Puis envisager une 
methode contraceptive efficace. 

V. STERILET OU DISPOSITIF INTRA-UTERIN 

Les sterilets actifs au cuivre ou au levonorgestrel (Mirena) ont une bonne effi- 
cacite. L’insertion s ’effectue en fin de periode menstruelle apres examen gyneco- 
logique et frottis cervico-vaginaux. Une surveillance annuelle est suffisante ; la 
femme peut verifier aisement que l’appareil est en place grace au fil qui sort du 
col. Les dispositifs intra-uterins au cuivre sont changes tous les 3 a 5 ans ; ceux au 
levonorgestrel sont a renouveler tous les 18 mois. 

Contre-indications 

Antecedents de grossesse extra-uterine, infectieux utero-annexiels et 
toute infection en cours, fibromyomes, adenomyose, malformations ute- 
rines, antecedent de cesarienne sur uterus retroflechi, corticotherapie 
ou traitement par anti-inflammatoires non steroidiens au long cours. 


Incidents 

Menorragies (sterilet au cuivre), kystes fonctionnels de l’ovaire 
(Mirena), infection utero-annexielle. Les perforations et les expulsions 
du sterilet sont rares. Toujours penser a la possibility d’une grossesse 
extra-uterine. 

PTION 


gnes de spermicides, a uti- 
T cycle ont une efficacite rela- 
i va de 4 a 24 heures et l’usage 


VI. AUTRES METHODES DE CONTRAC 

1. Spermicides. Les ovules, cremes, tampons in 
liser systematiquement quel que soit le mom© 
tive. Selon la presentation, la duree de prpllSGtft 
d’injections vaginales est contre-indiquq. 

2. Preservatifs. Ils ont le merite d’as^prer egalement une protection anti- 
infectieuse. Ils doivent etre mteasuf le membre en erection des le debut du rap- 
port en laissant un petit vide^istaf^pnleves avant detumescence en evitant le 
reflux, jetes apres usage. Toute bouvelle penetration doit etre realisee avec un 
preservatif. 

La diffusion de ces methodes locales doit etre encouragee en raison de leur role 
anti-infectieux. La disponibilite immediate est un atout supplemental. 

3. Diaphragme associe systematiquement aux spermicides. II doit etre mis en 
place avant chaque rapport, laisse 8 heures. Moins efficaces que les methodes hor- 
monales mais plus que les spermicides seuls il n’a aucune contre indication autre 
que psychologique. 

4. Sterilisation. La sterilisation tubaire et la vasectomie sont des methodes tres 
efficaces, mais definitives. Devenues recemment legates en France, elles necessi- 
tent l’accord des deux conjoints. Une nouvelle methode, Essure, permet une ste- 
rilisation tubaire sous hysteroscopie sans anesthesie generale. Elies peuvent avoir 
des indications dans les cas suivants : homme ou femme ages de plus de 35/40 ans, 
faisant partie d’un couple stable, ayant des enfants et n’en desirant plus, ayant une 
contre-indication medicale a une nouvelle grossesse et lorsque les autres 
methodes contraceptives ont echoue ou sont contre-indiquees. 


VII. CHOIX D’UNE METHODE CONTRACEPTIVE 

Le choix d’une methode contraceptive resulte toujours d’un compromis 
entre les desirs et les projets du couple et les contre-indications et les risques 
potentiels de chaque methode. II faut savoir respecter les premiers et informer 
des seconds. 

1. Chez les femmes jeunes et les adolescentes, une contraception cestroproges- 
tative est la methode de choix qui peut etre employee des que les cycles mens- 
truels se sont regularises associee aux preservatifs. La contraception d’urgence 
peut toujours etre associee en cas d’oubli de pilule. 
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2. Chez les femmes qui approchent ou depassent la quarantaine, mieux vaut 
recourir au sterilet, a la contraception progestative ou a la sterilisation tubaire et 
renoncer aux cestroprogestatifs en raison du risque vasculaire, surtout si elles 
fument. 

3. En perimenopause, une simple contraception locale est suffisante, completee 
si necessaire par un progestatif en deuxieme partie de cycle. 

CORTICOIDES 

Liste I. 

Groupe de steroides derives de la cortisone (voir ce mot), mais dont certains 
effets en particulier anti-inflammatoires sont plus puissants. Les principales specia- 
lites orales et injectables sont listees respectivement dans les tableaux 34 et 35. Les 
corticoides locaux a usage rectal (Betnesol, Colofoam) sont resorbes et exposent 
aux memes incidents que la corticotherapie generale. Le budesonide est un corti- 
coi'de qui, par voie orale, aurait pour avantage une reduction des effets systemiques 
en raison d’une forte distribution enterale et hepatique, particulierement adaptee au 
traitement des maladies inflammatoires intestinales. Specialites : Entocort, Rafton, 
en gelules a 3 mg. Peut aussi etre administre par inhalation dans le traitement de 
l’asthme (Pulmicort, spray a 100, 200, 400 pg/bouffee et dosettes a 0,5 et 1 mg/2 ml). 
II existe aussi de tres nombreuses specialites a action locale (cutanee, ophtalmolo- 
gique). Voir egalement Collyres (p. 104) et Dermocorticoides (p. 123). 

Effets indesirables 

Utilises par voie generale, tous les corticoides peuvent entraTner les 
memes accidents : perforation d’ulcere gastroduodenal, hemorragies 
ulcereuses, troubles psychiques, syndrom;^ cushingoide, atrophie mus- 
culaire, rupture tendineuse, hirsutisme, acne, osteoporose, diminution 
de la resistance aux infections (tuberculose en particulier), diabete, 
hypertension arterielle, amenorrhee, hypokaliemies, arret de crois- 
sance chez l’enfant. La4exam6thasone semble le plus fort frenateur de 
l’ACTH ; la triamcinolone prQ^oquerait moins d’hypokaliemie, mais une 
atrophie musculaire plus marquee. 

Voir Medicaments et allaitement (p. 396). 


Tableau 34. — Glucocorticoides oraux. 


DCI 

SPECIALITE 

PRESENTATION 

PUISSANCE 3 

Betamethasone 

Betnesol 

cp efferv 0,5 mg 

40 


Celestamine 

cp 0,25 mg b 



Celestene 

cp 0,5 et 2 mg, gouttes a 0,5 mg/ml 


Cortisone 

Cortisone 

Roussel 

cp 5 mg 

1 

Dexamethasone 

Dectancyl 

cp 0,5 mg 

30 

Hydrocortisone 

Hydrocortisone 

cp 10 mg 

1,2 

Methylprednisolone 

Medrol 

cp 4 mg 

6 

Prednisolone 

Hydrocortancyl 

cp 5 mg 

5 


Solupred 

cp 5 et 20 mg, gouttes a 1 mg/ml 


Prednisone 

Cortancyl 

cp 1, 5 et 20 mg 

5 


a. Puissance approximative par rapport a la cortisone (mg pour mg). 

b. Contient 2 mg de dexchlorpheniramine maleate par comprime. 
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Tableau 35. — Glucocorticoides injectables. 


DCI 

SPfiCIALITE: 

PRESENTATION 

durEe 

d’action 3 

USAGE b 

PUISSANCE 0 

Betamethasone 

Betnesol 

sol inj 4 mg/ml 

i- 3 i 

G et L 

40 


Celestene 

sol inj 4 mg/ml 

1-3 j 

G 




susp 5,7 mg/ml 

6-10 j 

G et L 



Diprostene 

susp 7 mg/ml 

20-30 j 

G et L 


Cortivazol 

Altim 

Susp 

3,75 mg/1,5 ml 

1-8 sem 

L 

10-60 

Hydrocortisone 

hemisuccinate d 

Hydrocortisone 

Upjohn 

sol 100 mg/2 ml, 
500 mg/5 ml 

3-6 h 

G 

1,2 

Methylprednisolone 

Solu-Medrol 

sol 20, 40, 120, 

500 et 1 000 mg 

6-12 h 

G 

6 


Depo-Medrol 

susp 40 mg/ml 

7-20 j 

G et L 


Prednisolone 

Hydrocortancyl 

susp 25/ml 

qqs jours 

L 

5 

Triamcinolone 

Hexatrione 

susp 20 mg/ml 

• qqs 

j{^rs 

L 

(articul) 

6 


Kenacort retard 

susp 40 et 80 mg^ 


G et L 



a. Duree approximative. L’effet in situ est plus long que l’effe] 

b. Usage therapeutique : G : general, L : local. Attention ! Les 

c. Puissance approximative par rapport a la cortisone (i 

d. L’hydrocortisone sous forme d’hemisuccinate est le 
(dose initiale de 100 mg IM). 






ions locales ont aussi un effet general. 

_ *). 

snt de choix de l’insuffisance surrenale aigue 


CORTISONE 

Liste I. 

Compose E de Kendall : 17-hydroxy-ll-dehydrocorticosterone. Glucocorticoi'de 
secrete par le cortex surrenal. La cortisone n’est plus utilisee en therapeutique. 
On utilise l’hydrocortisone (voir ce mot) qui a les memes effets. 


CURARE ET CURARISANTS DE SYNTHESE 

Liste I. 

Syn : Agents bloquants neuromusculaires. On distingue en fonction de leur 
mecanisme d’action : 

1. Les curares depolarisants. La succinylcholine (seul representant de cette 
classe) est un agoniste partiel (2 molecules d’acetylcholine bout a bout). Comme 
l’acetylcholine, elle provoque une depolarisation initiale de la plaque motrice 
(phase de fasciculation), puis survient un relachement musculaire de courte 
duree. Ainsi c’est la depolarisation prolongee de la plaque motrice qui empeche 
une nouvelle contraction. Son action se termine grace au metabolisme par les 
butyrylcholinesterases plasmatiques (T acetylcholine est detruite par l’acetylcholi- 
nesterase au niveau de la synapse). 

2. Les curares non depolarisants. Ils occupent de maniere transitoire les recep- 
teurs a l’acetylcholine et empechent la depolarisation de la plaque motrice et la 
contraction musculaire. Six composes sont disponibles en fonction de leur meta- 
bolisme, de leur duree d’action. 

Indications 

1. Succinylcholine : faciliter l’intubation tracheale rapidement chez 
un sujet a estomac plein (urgence notamment). 
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2. Curares non depolarisants : faciliter l’intubation tracheale en situa- 
tion reglee ; assurer la relaxation musculaire pour faciliter l’acte chirur- 
gical (chirurgie abdominale et thoracique notamment). 

Posologie 

La succinylcholine est habituellement utilisee en dose unique. Les 
curares non depolarisants sont utilises par voie intraveineuse avec une 
dose initiale et des injections repetees ou une administration continue 
par pousse-seringue electrique sous controle de la profondeur de la 
curarisation (surveillance de la curarisation). 

La dose depend des produits utilises (voir tableau 36). La sensibilite 
aux curares varie d’un patient a l’autre. L’importance du bloc neuro- 
musculaire doit etre guidee par stimulation electrique du nerf ulnaire 
avec enregistrement de la reponse musculaire au niveau du muscle 
adducteur du pouce. Cette technique permet egalement d’apprecier de 
fa^on precise l’etat de curarisation pendant l’intervention et de decura- 
risation au moment du reveil et ainsi d’eviter les depressions respira- 
toires post-operatoires liees a une curarisation prolongee. 


Tableau 36. — Curarisants de synthese. 


DCI 

SPECIALITE 

POSOLOGIE 

dure:e d’action totale 

Succinylcholine 

Celocurine 

Adulte : 1 
Enfantfc^^gflcg 

10-15 min 

Mivacurium 

Mivacron 

0,15 mg/kg 

20-30 min 

Vecuronium 

Norcuron ^4 

^O^ftg/kg 

50-60 min 

Atracurium 

Tacri^i 

(0,5 mg/kg 

50-60 min 

Rocuronium 

Esmeroi^^' 

0,6 mg/kg 

50-60 min 

Cisatracurium 

Nimbex 

0,15 mg/kg 

70-80 min 

Pancuronium 

Pavulon 

0,10 mg/kg 

> 120 min 


* Dose unique. 


Effets indesirables 

1. Depression respiratoire. La ventilation assistee est necessaire en 
per-operatoire et doit etre poursuivie au reveil jusqu’a decurarisation 
complete, verifiee par la stimulation du nerf ulnaire (voir ci-dessus) et 
quantification a l’adducteur du pouce du degre de recuperation 
(mesure du rapport T4/T1 qui doit etre superieur a 0,9). 

2. Histaminoliberation non specifique ou specifique dont la forme la 
plus grave est le choc anaphylactique (voir p. 1287). Le traitement du 
choc anaphylactique est l’adrenaline. 

Contre-indications 

Les curares ne doivent etre utilises que si on a les moyens de 
controler la ventilation. Ils doivent etre utilises avec prudence chez le 
patient myasthenique (titration). Certains curares sont contre-indiques 
chez l’insuffisant renal (vecuronium et pancuronium notamment). 
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Antecedents d’accident allergique : contre-indiquent la reutilisation 
du curare responsable et de ceux pour lesquels les tests allergolo- 
giques ont retrouve une allergie croisee (80 % des cas). 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


CYCLINES 

Liste I. 

Famille d’antibiotiques a action bacteriostatique. 

1. Mode d’action : accumulation active intracellulaire dans les bacteries. Inhibi- 
tion de la synthese proteique par fixation aux ribosomes. 

2. Mode de resistance : modification enzymatique de l’antibiotique, efflux. Resis- 
tance croisee pour toutes les tetracyclines. Possible resistance a plusieurs antibio- 
tiques (plasmidique). 

3. Pharmacocinetique : absorption digestive irreguliere : bonne diffusion tissulaire 
specialement dans les cellules avec action sur les germes intracellulaires ; pas de pas- 
sage meninge. Elimination biliaire faible et urinaire sous forme partiellement active. 

4. Spectre d’actiuite : staphylocoque meti-S, Streptocoque, Gonocoque, Trepo- 
neme, H. influenzae, Mycoplasme, Chlamydia, Borrelia, Lexiella, rickettsie, bru- 
celle, pasteurelle, Actinomyces. 

Par rapport aux cyclines d’extraction (oxytetracycline, tetracycline), les 
cyclines semi-synthetiques (doxycycline, minocycline) se differencient par une 
posologie quotidienne reduite et espacee en raison d’une meilleure absorption et 
d’une demi-vie plus longue, une meilleure tolerance digeStiye, un ^ meilleure diffu- 
sion tissulaire, une posologie non modifiee en cas d’insuffisance renale (elimina- 
tion digestive preponderante). 

La demeclocycline (voir ce mot) est utilisee surtout pour ses proprietes anti- 
hormone antidiuretique. 

Specialites : les principales cyclines sont presentees dans le tableau 37. 

Indications 

1. En premiere intention : infections genitales a Chlamydia (urethrite, 
salpingite), lymphogranulomatose venerienne, trachome, brucellose, 
pasteurellose, rickettsiose, yersiniose. 

2. En deuxieme intention : urethrite gonococcique, syphilis primaire 
(en relais d’un traitement par penicilline), pneumopathie atypique (sauf 
legionelle). 

Posologie 


Tableau 37. — Cyclines. 


DCI 

SPfiClAUTfi 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

Tigecycline 

Tigacyl 

flac inj IV 

50 mg 

50 mg/12 h 

Lymecycline 

Tetralysal 

gel 226 mg 

Per os : 600 mg/j 

Methylene- 

cycline 

Physiomycine, 

Lysocline 

gel 300 mg 

Per os : 600 mg/j 

Doxycycline 

Doxycycline, Doxy, 
Granudoxy, Tolexine, 
Vibrcimycine 

cp 50 et 

100 mg 

Per os : 200 mg/j en 1 prise 

Minocycline 

Mynocine, Mestacine, 
Minolis 

gel 50 et 

100 mg 

Per os : 200 mg/j 
en 1 ou 2 prises 
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Effets indesirables 

Dyschromie dentaire chez l’enfant de moins de 8 ans faisant contre- 
indiquer le produit au-dessous de cet age. Pendant la grossesse et 
Tallaitement, photosensibilisation, allergie peu frequente. 

Diminution de posologie si insuffisance renale (risque d’hepatotoxicite). 


CYCLOPHOSPHAMIDE 

Liste I. 

Af,Af-Bis(beta-chloroethyl)-N\ O-propylene phosphoramide. Moutarde azotee a 
action cytostatique utilisee dans le traitement de certaines affections malignes et 
comme immunosuppresseur. Speciality : Endoxan, comprimes a 50 mg et flacons 
a 500 mg. Excrete sous forme de metabolites dans les urines. L’ifosfamide 
(Holoxan) est dote de proprietes similaires. 


Indications 

1. Lymphomes non hodgkiniens, leucemie aigue lymphoblastique, 
leucemie lympho’ide chronique, tumeurs solides dans le cadre de poly- 
chimiotherapies. 

2. Maladies auto-immunes (en tant qu’immunosuppresseur). 

3. Conditionnement aux greffes de moelle. 


Posologie 

1. Au sein dissociations polychimj' 
selon les protocoles. 

2. Maladies auto-immunes : 2 
en « bolus » de 0,5 a 0,7 g/m 2 p; 

3. Conditionnement des greff 




piques : doses variables 


tiques : 60 mg/kg/j deimjqijrsp&e suite. 

<V 

ullaire; alop 


per os en traitement continu, 
IV lente, une fois par mois. 
cellules-souches hematopoi'e- 


Effets indesirables 

Hypoplasie medullaireT alopecie reversible, ictere, antidiurese lors 
de {’utilisation de tres fortes doses, sterilite. La cystite hemorragique 
est une complication peu frequente mais parfois grave, necessitant une 
diurese abondante temporaire, voire la derivation des urines (les meta- 
bolites urinaires sont toxiques pour la muqueuse vesicale). L’adjonc- 
tion d’un protecteur (Mesna) est recommandee lorsque la dose de 
cyclophosphamide depasse 0,5 g. 


Contre-indication 

Grossesse. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


CYTOSINE-ARABI NOSIDE 

Liste I. 

Syn : cytarabine, arabinosyl cytosine, ara-C. Antimetabolite de synthese du 
groupe des antipyrimidines. Specialites : Aracytine, flacons injectables (voies SC 
et IV) a 100, 500, 1 000-2 000 mg ; Depocyte, suspension injectable a 50 mg (voie 
intrarachidienne). 

Indications 

Leucemies aigues lymphoblastiques, myeloblastiques, monoblas- 
tiques. Lymphomes. 
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Posologie 

1. Traitement d’attaque des hemopathies malignes : les schemas 
posologiques habituels comportent une administration de 100 a 
200 mg/m 2 pendant 5 a 7 jours en perfusion lente continue, le plus sou- 
vent en association avec les autres drogues antileucemiques. 

2. Hemopathies aigues de sujets ages : une amelioration peut etre 
obtenue par de faibles doses : 10 a 20 mg/m 2 matin et soir pendant 2 a 
3 semaines. 

3. De tres fortes doses, 1 a 3 g/m 2 , sont utilisees pour le traitement 
de consolidation ou en cas de rechute dans les leucemies aigues. 

4. Prevention et traitement des meningites leucemiques : 30 mg/m 2 
par voie intrarachidienne, 1 ou 2 fois/semaine, en association possible 
avec l’amethopterine (voir ce mot). 

Necessite d’une surveillance hematologique stride. 


Effets indesirables 

Hypoplasie medullaire, megaloblastose, nausees, vomissements, 
diarrhee. A tres fortes doses, toxicite hepatique et syndrome cerebel- 


leux caracterise par une fievre avec des myalgies, des douleurs 
osseuses, des douleurs thoraciques, des rashs maculopapuleux, une 


conjonctivite et une sensation de malaise general. Ce syndrome sur- 
vient dans les 6 a 12 heures suivant Tadministratlpn du produit. II est 
prevenu et traite par les cortico'fdes. 





iini$ itratic 

& 


Antineoplasique original par ses 
des purines, mais dont l’activite est 
Specialise sous le nom de Deticene en 


DACARBAZINE 

Syn : 5-amino-imidazole 4-carboxamii 
analogies structurales avec les prepurls 
proche des alkylants. Elimination urinain 
ampoules injectables a 100 ~~~ 

Indications 

Melanome malin, neuroblastome, maladie de Hodgkin en association 
dans cette derniere indication avec l’adriamycine, la vincaleucoblas- 
tine, la bleomycine et la deltacortisone (AVBD). 


Posologie 

Injection intraveineuse stricte : 250 a 400 mg/m 2 /j, 1 a 5 jours de suite 
selon les associations, une fois/mois. 


Contre-indications 

Grossesse, allaitement. 


Effets indesirables 

Nausees, vomissements tres eprouvants avec cette drogue. Reactions 
febriles transitoires 24 a 48 heures apres l’injection. Toxicite hematolo- 
gique fonction de la dose. Necrose cutanee en cas d’extravasation. 


DAKIN (Solute de) 

Antiseptique d’usage externe, a ete surtout employe pour l’irrigation des plaies. 
Solute neutre dilue d’hypochlorite de soude, obtenu par dilution de l’eau de Javel, 
mais neutralise par le bicarbonate de soude, de fapon a eviter les inconvenients 
de l’exces de soude libre, toujours presente dans l’eau de Javel. 

La formule du Codex est : 
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Eau de Javel QS correspondant a 5 g de chlore actif 

Carbonate monosodique 15 g 

Eau bouillie froide QS pour 1 000 g 

Permanganate 0,01 g 

Le solute de Dakin doit etre conserve a l’abri de la lumiere et prepare extem- 
poranement. 


DANAZOL 


Liste I. 

Steroi'de androgenique a action antigonadotrope aux fortes doses. Speciality : 
Danatrol, en gelules de 200 mg. 

Indications 

Endometriose severe. (Edeme angioneurotique hereditaire. Effet 
immunomodulateur (lupus systemique, cytopenies auto-immunes). 

Posologie 

2 a 4 comprimes/j, en 2 ou 3 prises. 

Contre-indications 

Insuffisance hepatique, hepatite chronique ou recente, thromboses 
veineuses ou arterielles, porphyrie, grossesse, allaitement. 


Effets indesirables 

1. Effets androgeniques (acne, seborrhee, accentuation de la pilosite, 
prise de poids), troubles des regies (spotting, amenorrhee). 

2. Manifestations allergiques, cytolystr hepatique, perturbations 
metaboliques (effet diabetogene. elation des LDL, diminution des 
HDL), thromboses veineuses ou arterielles. 

3. Les doses inferieures ^%Q0 rng/j necessitent une contraception 
non hormonale associee. 


DANTROLEN 


A? 


Liste I. 

[(Nitro-4 phenyl)-5 furfurylidene amino]-l imidazolidinedione. Myorelaxant, 
sans effet sur la conduction nerveuse ou la transmission synaptique. Speciality : 
Dantrium, en gelules a 25 et 100 mg, et solution injectable IV a 20 mg. 


Indications et posologie 

1. Prevention de l’hyperthermie maligne (syndrome malin des neuro- 
leptiques) et traitement de l’hyperthermie declaree. 

2. Traitement des formes evoluees de spasticite d’origine pyramidale 
associees aux hemiplegies, aux paraplegies et a la sclerose en plaques. 


Posologie 

1. Prevention de l’hyperthermie maligne (syndrome malin des neurolep- 
tiques) : 1 a 2 mg/kg par voie orale a trois reprises 12, 8, et 4 heures avant 
l’induction anesthesique. Hyperthermie declaree : 2,5 mg/kg par voie intra- 
veineuse ; traitement a poursuivre jusqu’a regression des signes d’hyper- 
thermie, si necessaire jusqu’a une dose cumulee de 10 mg/kg. 

2. Spasticite : titration progressive par paliers de 25 mg, en 2 ou 
3 prises. Dose maximale 400 mg. 

Contre-indications 

Dans le traitement de la spasticite : grossesse et allaitement. Insuffi- 
sance hepatique. 
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Effets indesirables 

Hypotonie musculaire, sedation, toxicite hepatique dose-depen- 
dante. Dosage des transaminases mensuel puis bimestriel et arret du 
traitement en cas de signes cliniques ou biologiques d’hepatite. 

DAPSONE 

Liste I. 

Syn : diapheny-l-sulfone, sulfone-mere. Specialite : Disulone, en comprimes a 
100 mg. L’adjonction de fer destinee a prevenir ou limiter la toxicite hematologique 
est un leurre. 

Indications 

Lepre (maladie de Hansen). Dermatite herpetiforme et autres derma- 
toses bulleuses auto-immunes, polychondrite atrophiante, formes bul- 
leuses de la maladie lupique. 

Posologie 

1. Lepre : 100 mg/j chez l’adulte, 2 mg/kg chez l’enfant, en association 
avec la rifampicine et la clofazimine selon la forme de la maladie. 

2. Dermatite herpetiforme et autres dermatoses bulleuses auto- 
immunes, polychondrite atrophiante, formes bulleuses de la maladie 
lupique : 100 a 300 mg/j ; dose d’entretien fixee par reduction progressive. 

Attention ! Une hemolyse d’importance variable est necessaire pour 
obtenir un effet therapeutique. II est done recommande de debuter a 
50 mg/j avec une augmentation progressive des doses par paliers de 
25 mg/j si rhemogramme de surveillance (realise tous les 10 jours) le 
permet. En cas de methemoglobinemie importante (superieure a 7 %) 
et/ou de mauvaise tolerance clinique, une reduction de dose peut etre 
necessaire. Dans tous les capfdl est necessaire de rechercher un eventuel 
deficit en glucose-6-phosphate deshydrogenase avant de debuter le traite- 
ment et d’adjoindre de l’acide folique afin d’ameliorer la tolerance. 

Effets indesirables 

Hemolyse severe en cas de deficit en glucose-6-phosphate deshydro- 
genase associe. Toxicite neurologique (cephalees, troubles visuels, 
polynevrite, psychose). Fievre, toxidermies, leucopenie, voire agranulo- 
cytose ou un syndrome d’hypersensibilite, exacerbations des lesions 
lepreuses en debut de traitement, polynevrite sensitivomotrice. 

DECITABINE 

Cytostatique exergant, selon la concentration intracellulaire, un effet cytosta- 
tique et/ou demethylant (la methylation est un processus regulant l’activite de 
l’ADN). Specialite : Dacogen, solution pour perfusion a 50 mg, disponible selon une 
procedure d’autorisation temporaire d’utilisation (voir p. 402). 

Indications 

Myelodysplasies de gravite intermediaire et elevee (voir p. 705). 

Posologie 

Perfusion de 15 mg/m 2 en 3 heures, toutes les 8 heures pendant trois 
jours. Cycles a repeter quatre fois toutes les 6 semaines. 

Effets indesirables 

Toxicite hematologique et digestive. 
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Contre-indications 

Grossesse et allaitement. 


DEFERASIROX 

Liste I. 

Chelateur du fer. Actif par voie orale. Speciality : Exjade, comprimes a 125 et 
500 mg. 

Indication 

Surcharge en fer des thalassemies majeures et des anemies multitrans- 
fusees, lorsque la desferrioxamine est contre-indiquee ou mal toleree. 

Posologie 

10 a 30 mg/kg/jour en une prise quotidienne. Reduire la dose en cas 
d’insuffisance renale. Arreter le traitement si la ferritinemie baisse au- 
dessous de 500 pg/1. 

Effets indesirables 

Troubles digestifs (nausees, diarrhee, douleurs abdominales). Erup- 
tion cutanee. Augmentation de la creatininemie, cytolyse hepatique. 


DEFERIPRONE 

Liste I. 

Chelateur du fer. Actif par voie orale. Sp< 


cie&tex Ferriprox, comprimes a 500 mg. 


*5 


Indication 

Surcharge en fer des thalassemies majeures, lorsque la desferrioxa- 
mine est contre-indiquee ou maj^toleree. 

Posologie 

75 mg/kg/jour repartis en trois prises quotidiennes. Arreter le traite- 
ment si la ferritinemie baisse au-dessous de 500 pg/1. 

Effets indesirables 

Agranulocytose. Coloration rougeatre des urines. 


DEFIBRILLATEUR IMPLANTABLE 

Appareil implante en pre- ou en retropectoral, susceptible de detecter en 
quelques secondes des arythmies ventriculaires graves sans aucune intervention 
exterieure. Par I’intermediaire d’une electrode endocavitaire, il delivre soit un 
train rapide d’impulsions electriques pour arreter une tachycardie ventriculaire 
(stimulation antitachycardique), soit un choc electrique endocavitaire, de faible 
intensity, pour regulariser une arythmie ventriculaire grave (tachycardie ventricu- 
laire tres rapide ou fibrillation ventriculaire). Le traitement delivre par le defibrilla- 
teur peut etre renouvele immediatement en cas d’echec. Les appareils actuels 
possedent une fonction de stimulation antibradycardique et une fonction Holter 
permettant une analyse des evenements rythmiques enregistres, qu’ils aient ou 
non ete traites. La duree de vie des defibrillateurs est de 4 a 7 ans, fonction du 
nombre de chocs delivres. Le fonctionnement des defibrillateurs peut etre inhibe 
par l’application d’un aimant en regard du bolder. Les modalites de surveillance 
et de reglage par telemetrie sont les memes que pour les stimulateurs cardiaques. 

Indications 

Mort subite ressuscitee par fibrillation ventriculaire documentee ou par 
tachycardie ventriculaire mal toleree (rapide, syncopale ou collapsigene). 
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Prevention de la mort subite par arythmies ventriculaires graves 
apres infarctus du myocarde (si fraction d’ejection du ventricule 
gauche inferieure a 35 %), au cours des cardiomyopathies evoluees 
avec dysfonction ventriculaire gauche severe et arythmie ventriculaire 
grave, dans les families de canalopathies (syndrome du QT long, syn- 
drome de Brugada), chez les sujets atteints symptomatiques en depit 
du traitement ou presentant un risque eleve de mort subite. 

Complications 

1. Immediates (peri-operatoires) : pneumothorax, epanchement peri- 
cardique, hematome, thrombose veineuse du membre superieur. 

2. Retardees : fracture ou deplacement de sonde. Infection du boTtier 
et/ou de la sonde endocavitaire, avec ou sans septicemie et endocar- 
dite tricuspide necessitant l’ablation du materiel. Rares cas d’usure pre- 
maturee des piles : surveillance semestrielle, tenue d’un carnet ; 
certains appareils emettent une sonnerie en cas d’usure. 

3. Delivrance de chocs inappropries pour tachycardie atriale, justifiant 
une consultation au decours immediat de tout choc et 1’inhibition du defi- 
brillateur par un aimant en cas de chocs iteratifs chez un patient sous 
scope, dans l’attente d’un reglage approprie du^Jefibrillateur ou de l’effi- 
cacite d’un traitement preventif des recidives de tachycardie atriale. 

Conseils pratiques aux porteurs de defibrillateurs 

Garder sur soi le carnet de surveillance hotamment lors des depla- 
cements. Imagerie par resonance magnetique contre-indiquee. Eviter 
les interferences avec le bistouri electriqtie, la lithotritie, les telephones 
mobiles, les plaques a induction ainsi que la pratique de sports violents 
ou utilisant fortement le 

DEFIBROTIDE 

Polydesoxyribonucleotide simple brin, extrait de muqueuse de pore, dote de 
proprietes antithrombotiques et thrombolytiques. Specialites : Prociclide ou 
Noravid, en solution a diluer pour perfusion IV flacons de 200 mg/2,5 ml, dispo- 
nibles par l’intermediaire d’une procedure d’autorisation temporaire d’utilisation 
(voir tableau 103, p. 404). 

Indication 

Maladie veino-occlusive du foie, en particulier au cours des greffes 
de cellules-souches hematopoi'etiques. 

Posologie 

25-40 mg/kg/j repartis en 4 perfusions de 2 heures chaque jour, pen- 
dant 14 jours, voire plus. 

Effets indesirables 

Hypotension lors de la perfusion. 

DEMECLOCYCLINE 

Liste I. 

Antibiotique du groupe des cyclines ayant pour propriete d’inhiber l’effet de 
Thormone antidiuretique sur le tube distal et collecteur. Specialite : Alkonatrem, 
comprimes a 150 mg. 
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Indications 

Etats d’antidiurese avec hyponatremie imputables a une secretion 
inappropriee d’hormone antidiuretique, ou secondaires a certains 
medicaments ayant un effet antidiuretique (en particulier cyclophos- 
phamide a forte dose). 

Posologie 

900 a 1 200 mg/jour en traitement d’attaque (associer a une restric- 
tion hydrique), puis 600 mg/24 heures, avec boissons libres. 

Contre-indications 

Celles des cyclines (voir p. 116). 

Effets indesirables 

Interaction avec les retino'ides (risque d’hypertension intracra- 
nienne), les antivitamines K (augmentation de l’effet anticoagulant). 


DENILEUKIN DIFTITOX 

Immunosuppresseur. Proteine recombinante associant des sequences des 
toxines diphteriques A et B, et du recepteur de I’interleukine 2. Les lymphocytes 
exprimant ce recepteur captent le complexe, dont la fraction toxinique engendre 
l’apoptose cellulaire. Speciality : Ontak, solution injectable a 300 pg/2 ml disponible 
par procedure d’autorisation temporaire d’utilisation (voir tableau 103, p. 404). 

Indication 


Lymphomes cutanes a cellules 


Posologie 

Cycles de 3 semaines, 

Effets indesirables 

Hypoalbuminemie, c; 



par voie IV, 5 jours de suite. 


se hepatique, cedemes, eruption cutanee. 


DERMOCORTICOIDES 

Actions antiproliferative, vasoconstrictive anti-inflammatoire et immunosup- 
pressive. Apres application, seule une fraction migre en profondeur, le reste est 
stocke dans la couche cornee et se libere progressivement en quelques jours. 
L’application repetee finit par inhiber les effets therapeutiques (tachyphylaxie). 
Les principaux corticoides disponibles sont presentes dans le tableau 38. 

Indications 

1. N’utiliser que si un diagnostic precis a ete fait, sur des lesions non 
infectees ou desinfectees. 

2. Le choix du dermocorticoi'de depend de l’age du patient (absorp- 
tion accrue chez l’enfant et le sujet age), de la dermatose (voir chapitre 
de dermatologie), de sa localisation (absorption accrue sur le visage et 
dans les plis) et de son etendue. 

3. En regie generate, on choisira pour : 

a) le visage et les plis : un produit de classe III ou IV ; 

b) les lesions seches, epaisses ou fissuraires : de la pommade ; 

c) les lesions suintantes : de la creme ; 

d) les lesions macerees des plis et les regions pileuses : des lotions ; 

e) les lesions muqueuses : des glossettes. 
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Tableau 38. — Dermocortico'ides : classification selon le niveau 
d ’activite anti-in flammato ire. 


activite: anti- 

INFLAMMATOIRE 

DCI 

SPECIALITIES 

PRESENTATION 

Tres forte (classe I) 

Clobetasol 

Dermoval 

creme et gel 0,05 % 


Betamethasone 

Diprolene 

creme et pommade 0,05 % 

Forte (classe II) 

Betamethasone 
(valerate 
et dipropinate) 

Betneval 

Diprosone 

creme, pommade, emulsion 

0,1 %, glossettes 0,1 mg 

creme pommade et lotion 
0,05% 



Celestoderm 

creme 0,05 % 


Diflucortolone 

Nerisone 

creme et pommade 0,1 % 


Hydrocortisone* 
(butyrate 
et aceponate) 

Locoi'd 

Efficort 

creme, pommade, lotion, 
emulsion 0,1 % 
creme lipophile ou 
hydrophile 0,127 % 

Moyenne 
(classe III) 

Desonide* 

Locapred, 

Locatop 

^Ifem0,l % 



T ridesonit-^'^ 

r^^me 0,05 % 


Betamethasone 

Celestoderm 
reU^ \ 

creme et pommade 0,05 % 


Difluprednate^ / 

^^^opic 

creme 0,05 % 

Faible (classe IV) 

Hydrocoraiso»* 

(acetate) 

Hydracort, 

Dermaspraid 

creme 0,5 % 


* Dermocortico'ides non fluores. Une meme molecule peut appartenir a plusieurs classes differentes en 
fonction des excipients contenus dans la preparation. 


Posologie 

1. Une seule application quotidienne suffit dans la grande majorite 
des cas. 

2. Un sevrage progressif doit etre mis en place pour eviter le rebond : 
un espacement des applications 1 jour sur 2, puis 1 jour sur 3, ou le pas- 
sage a un produit de classe plus faible. 

3. Un nombre limite de tubes doit etre prescrit et les tubes utilises 
sont a comptabiliser. 

Contre-indications 

Infections bacteriennes (impetigo, furoncles), virales (herpes, vari- 
celle, zona), mycosiques, parasitaires (gale). Dermatoses fessieres du 
nourrisson. Acne. Rosacee. 

Effets indesirables 

1. Locaux : 

a) Infection bacterienne surtout (folliculite, abces), candidose, aggra- 
vation d’un herpes ou d’un zona. 
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b) Modifications tegumentaires : atrophie cutanee, telangiectasies, 
vergetures, purpura, ecchymoses, depigmentation (surtout sur peau 
pigmentee), hypertrichose (regressive a l’arret), acne. 

c) Retard de cicatrisation (ulceres de jambe et plaies). 

d) Dermatoses specifiques : dermite rosaceiforme du visage (placards 
erythemateux cuisants recouverts de papulo-pustules des regions peri- 
orale et palpebrales) ; granulome violace, indolore perineo-fessier (glu- 
teal) du nourrisson lors de l’application avec occlusion sous les langes. 

e) Rebond de la dermatose en cas d’arret brutal du traitement ; dimi- 
nution des effets therapeutiques et augmentation des effets secon- 
daires en cas duplications trop souvent repetees. 

f) Eczema de contact rare, mais possible, surtout lie aux excipients. 

2. Systemiques : 

Chez le nourrisson et le petit enfant, ils sont favorises par une peau 
fine, l’utilisation d’un produit de classe I et II, l’importance de la surface 
corporelle traitee, un pansement occlusif, une utilisation intense et pro- 
longee : syndrome cushingo'fde (exceptionnel), depression de l’axe cor- 
ticotrope, retard de croissance (exceptionnel). Dans une meme classe, 
les produits non fluores ont moins d’effets secondaires. 



DESENSIBILISATION SPECI 


Traitement des etats allergiques par I’injectiori sous-cutanee de doses progres- 
sivement croissantes de l’allergene respohsable. L’lnstitut Pasteur et l’lnstitut 


Merieux delivrent a cet effet des preparations de candidine (extrait purifie de fil- 
trat de culture de Candida albicans 5 ) et deT divers extraits allergeniques complexes 
(poussiere de maison, plumes, moisissures domestiques, pollens de graminees et 
d’autres vegetaux, dermatophytes, Mpok, laine, farine, poils et squames de divers 
animaux, insectes...), dpflkil existe plusieurs dilutions (des brochures detaillees 
sur ces preparations sunt H&a disposition des medecins). Les desensibilisations a 
la poussiere de maison et au pollen de graminees sont les plus frequemment faites. 

Technique 

La desensibilisation ne doit etre entreprise qu’apres avoir verifie par 
intradermoreaction (en employant les memes preparations d’allergenes 
que pour le traitement lui-meme) l’etat d’allergie. La conduite du traite- 
ment est delicate et les conseils d’un medecin ayant l’experience du traite- 
ment des maladies allergiques sont indispensables : la dose initiale de 
l’allergene est a determiner pour chaque cas ; au cours du traitement, en 
particulier dans la desensibilisation par le pollen de graminees, chaque 
nouvelle injection peut provoquer des reactions importantes (urticaire, 
oedeme de Quincke, crise d’asthme, voire etat de choc, a traiter par l’injec- 
tion sous-cutanee immediate d’l ml d’adrenaline a 1/1 000, suivie de l’injec- 
tion IM d’une ampoule de Phenergan ou de Soludecadron). 


DESFERRIOXAMINE 


Liste I. 


Syn : deferoxamine. Methane-sullonate de desferrioxamine B. Chelateur speci- 
fique du fer obtenu par soustraction du fer contenu dans la ferrioxamine B, elle- 
meme produit du metabolisme de Streptomyces pilosus. Le fer chelate dans l’orga- 
nisme par la desterrioxamine est elimine par l’urine sous forme de ferrioxamine. 
Specialite : Desferal, en ampoules de 5 ml a 500 mg. 


126 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Indications 

Hemosiderose post-transfusionnelle ou celle des anemies refractaires. 
Intoxication martiale et par raluminium. Dans l’hemochromatose, la sous- 
traction de fer est beaucoup plus efficace en utilisant les saignees. 

Posologie 

1. Hemosiderose : dose initiale de 1 g/j, dose d’entretien de 500 mg/j. 
Traitement a initier si des transfusions iteratives sont previsibles sur le 
long terme. L’administration sous-cutanee continue sur 12 ou 24 heures 
est rendue possible par un pousse-seringue electrique portatif. 

2. Intoxication martiale et par raluminium : 15 a 80 mg/kg/j par voie 
veineuse. La vitesse par voie veineuse ne doit pas depasser 15 mg/kg/h 
sans depasser une dose totale de 6 a 8 g/j. On peut y associer une dose 
de 8 g par sonde gastrique, si on voit le sujet peu apres l’ingestion du 
produit toxique. 

Contre-indications 

Grossesse, insuffisance renale. 

Effets indesirables 

Hypotension dose-dependante. Tableau anaphylactoi'de par liberation 
d’histamine. (Edeme pulmonaire lesionnel en traitement prolonge. Infec- 
tion a Yersinia enterocolitica : le complexe desferrioxamine-fer favorise la 
croissance de ces bacteries. Cataracte, malformations congenitales lors de 
traitement pendant la grossesse. Eviter radfl^m^ration simultanee d’acide 



liaux. Specialites : Minirin, comprimes a 0,1 et 0,2 mg, spray a 10 pg/dose, solution 
injectable IV a 4 pg/ml ; Octim, spray nasal a 150 pg/dose ; Minimelt, lyophylisat 
oral a 60, 120 et 240 pg/dose. 

Indications 

1. Traitement du diabete insipide d’origine centrale pitressino-sen- 
sible. 

2. Prevention et traitement des accidents hemorragiques survenant au 
cours de l’hemophilie A mineure (taux de facteur VIII superieur a 5 %), la 
maladie de Willebrand a l’exception des formes severes (type III ou type 
IIB) et chez les conductrices d’hemophilie A a risque hemorragique. 

3. Traitement symptomatique de courte duree (3 mois) de l’enuresie 
nocturne de l’enfant de plus de 5 ans (discute). 

Posologie 

1. Diabete insipide pitressino-sensible : 

a) per os (comprimes) : commencer par une dose de 0,1 mg trois fois 
par jour et chercher la dose efficace par paliers (elle se situe generale- 
ment entre 0,3 et 1,2 mg/j en trois prises) ; 

b) solution nasale (spray) : 5 a 20 pg/j selon Page et le poids, en une 
ou deux pulverisations quotidiennes. 

2. Formes moderees d’hemophilie et de maladie de Willebrand : 
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a) perfusion intraveineuse de 0,2 a 0,4 pg/kg en 15 minutes. Si efficace 
(verification de la correction du TCA et du taux de facteur VIII), cette 
perfusion est renouvelable toutes les 12 heures tant que la correction 
est necessaire ; 

b) par voie nasale (Octim, spray) : une a deux doses de 150 pg chez 
1’ enfant et a 300 pg chez l’adulte. 

Contre-indication 

Maladie de Willebrand de type IIB (voir p. 735) : risque de thrombo- 
penie severe. 

Effets indesirables 

Surdosage : oligurie, hyponatremie. Sous-dosage en cas de diabete 
insipide : polyuro-polydipsie, hypernatremie. 

Interference avec la carbamazepine, le clofibrate, la chlorpropra- 
mide, l’indometacine (augmentation de l’effet antidiuretique) et la gli- 
benclamide (diminution de 1’effet antidiuretique). 


DESOXYCORTICOSTERONE 

Liste I. 

Syn : DOCA. La desoxycorticosterone est une des hormones mineralo-corti- 
coides de la surrenale. Regule l’equilibre electrolytique par retention d’eau et de 
sodium et fuite de potassium (action sur la reabsorption tubulaire). Specialite : 
Syncortyl en suspension huileuse a 10 mg par ampoule, en injection IM. 

Indications 

Insuffisance surrenale aigue. 

Posologie 

Chez l’adulte : 5 mg]\ ou 2 fois/j, 

Chez l’enfant et le nourrisson 


puis espacer les injections. 


5 mg/nr/j, a renouveler selon 1’evolution. 


DEXTRAN 

Polysaccharide elabore par une bacterie, Leuconostoc mesenteroides, lorsqu’elle 
est cultivee sur un milieu a base de saccharose. Le poids moleculaire du dextran 
utilise en therapeutique est de 70 000 kDa. Un gramme de dextran retient en circu- 
lation environ 20 ml d’eau. Specialite : Rescueflow, flacons de 100 ml contenant 6 g 
de dextran 70 et 7,5 g de NaCl. Voir aussi Gelatines et Amidon. 

Indications et posologie 

Utilise comme succedane du plasma sanguin dans les etats d’hypo- 
volemie, en attendant la transfusion de concentres d’hematies : limiter 
l’apport a 250 ml. 


DEXTRINES 

Produits resultant de l’hydrolyse incomplete de l’amidon, solubles dans l’eau ; 
on distingue, selon l’importance de l’hydrolyse : les amylodextrines, erythrodex- 
trines et achrodextrines. L’hydrolyse plus poussee conduit au maltose puis au glu- 
cose. Utilisees en dietetique infantile comme supplementation glucidique des 
biberons (21 mois) ou pour l’alimentation artificielle (voir ce mot). 

Nombreuses presentations : Dextrine-Maltose Jacquemaire, Orgeose Jammet, 
Cerelac Nestle, etc. 
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DIACERHEINE 

Liste I. 

Anti-arthrosique symptomatique d’action lente. Specialities : ART et Zondar, 
derive anthraquinonique, presente sous forme de gelules a 50 mg. 

Indication et posologie 

Proposee dans le traitement de l’arthrose a raison de deux gelules 
par jour. Effet antalgique differe de 30 a 45 jours. 

Effets indesirables 

Diarrhee, douleurs abdominales, et parfois eruptions cutanees. 


DIALYSE PERITONEALE 

Methode d’epuration extrarenale a domicile utilisant le peritoine comme mem- 
brane d’echange entre le sang et une solution saline perfusee par un catheter dans 
la cavite peritoneale. II existe plusieurs techniques de dialyse peritoneale : 

1. la dialyse peritoneale continue ambulatoire (DPCA). Elle consiste en quatre 
echanges de 2 litres par 24 heures tous les jours, le liquide de dialyse etant 
contenu dans des poches plastiques facilement transportables. Apres une periode 
d’entramement de quelques semaines, le patient conduit son traitement lui-meme 
de maniere autonome ou avec l’aide d’une infirmiere. Les risques d’infections favo- 
rises par les manipulations multiples sont minimises*grace a des procedes tech- 
nologiques qui assurent l’asepsie des connexions ; 

2. la dialyse peritoneale a I’aide d’appareils automatiques ( cycle urs ). Cette tech- 
nique diminue le nombre de manipulations. Elle permet des echanges cycliques 
preprogrammes. Elle est realisee surtout la nuit pendant le sommeil a domicile. 

Indications 

Traitement de Tinsuffisance rei^^enronique. Elle peut etre pro- 
posee a beaucoup de patignt^ jeunes ou ages comme alternative a 
l’hemodialyse periodique^Elle a l’avantage d’etre moins couteuse que 
l’hemodialyse et d’etre realisee a domicile. L’acces permanent au peri- 
toine est rendu possible par la mise en place chirurgicale d’un catheter 
laisse a demeure. 


Contre-indications 

Antecedent de laparotomie avec peritoine cloisonne, insuffisance 
respiratoire severe. 

Complications 

1. Peritonites. Elies sont, meme si leur frequence est faible, la princi- 
pal complication. Fievre, douleurs abdominales, aspect trouble du 
liquide sortant de l’abdomen en sont les principaux signes. Un traitement 
antibiotique doit etre immediatement entrepris et injecte directement 
dans le peritoine. 

2. Pertes de performances de la membrane peritoneale ou disparition 
d’une diurese residuelle. Elies obligent tres souvent, au bout de quelques 
annees a abandonner la methode et a opter pour l’hemodialyse. 


DIAZOXIDE 

Liste I. 

7-choloro 3-methyl-2H-l,2,4-benzothiadiazine-l,l-dioxyde. Sulfamide non diure- 
tique de la famille des benzothiazines possedant surtout une action hyperglyce- 
miante en inhibant la secretion d’insuline et egalement en stimulant la secretion 
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de catecholamines. Action relaxante sur les fibres musculaires lisses arteriolaires, 
uterines et digestives. Specialite : Proglicem, gelules a 25 et 100 mg. 

Indication 

Traitement palliatif des hypoglycemies de l’insulinome, benin ou malin. 

Posologie 

5-10 mg/kg/j, voire 15 mg/kg/j chez l’enfant. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

Effets secondaires 

Hirsutisme, oedemes. Hyperglycemie si surdosage. 


DICHLORO-DIPHENYL-TRICHLORO-ETHANE 

Liste II. 

Syn : DDT. Insecticide de synthese, actif par contact. Utilise soit disperse dans du 
talc au taux de 5 a 10 %, soit en preparations liquides pour impregnation de textiles 
ou pour traitement des dermatoses acariennes et parasitaires (Benzochloryl). Inso- 
luble dans l’eau, soluble dans les graisses et nombre de solvants organiques. 


Indications 

Destruction de tous les insectes nuisibles, notamment des insectes 
parasites de l’homme, tels que les poux. Le grand avantage de ce pro- 
duit dans la lutte contre la phtiriase est qu’il desinfecte les vetements 
en meme temps que les teguments. 

Mode d’emploi 

Les teguments etant bien secs^blj/feriser la poudre a 5 ou 10 % soit a 
l’aide d’un pulverisateur a main, ses^ ct l’aide d’un pistolet poudreur auto- 
matique special. Trente a r 50 g sont necessaires pour l’epouillage d’un 
sujet. Le produit peut etre applique en introduisant le bee du pulverisa- 
teur entre la peau et les vetements, par les manches, le col et la ceinture, 
le sujet restant habille. L’impregnation des vetements lors de cette appli- 
cation unique suffit a empecher pendant 1 mois toute reinfestation et, s’il 
y a des lentes, a detruire les jeunes larves des leur eclosion. 


DIETHYLCARBAMAZINE 

Antiparasitaire. Specialite : Notezine, en comprimes a 100 mg. Disponibilite hos- 
pitaliere uniquement. 

Indications et posologie 

1. Filariose lymphatique et onchocercose : commencer par 1 com- 
prime/j, augmenter d’l comprime/j jusqu’a 4 comprimes/j ; 2 prises quoti- 
diennes ; cure de 3 semaines consecutives a 400 mg/j, ou 6 mg/kg/j. 

2. Filariose a Loa loa : mesurer la microfilaremie avant tout traite- 
ment, s’abstenir ou etre tres prudent si elle est tres elevee ; commencer 
par 1/8 de comprime/j ; augmenter tres progressivement pour arriver a 
4 comprimes/j en 1 semaine environ ; 2 prises quotidiennes ; cure de 
3 semaines consecutives a 400 mg/j ; associer corticotherapie. 

Incidents et accidents 

Somnolence. 

Les reactions d’allergie consecutives a la lyse des microfilaires sont 
frequentes. Elies sont graves dans la loase a microfilaremie elevee et 
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peuvent provoquer un choc parfois mortel ; souvent discretes dans la 
filariose lymphatique (prurit, lymphangites) ; desagreables dans 
l’onchocercose, ou elles constituent un test diagnostique (reaction de 
Mazzotti, prurit, oedeme dans la region du bassin, urticaire, adenopa- 
thies inguinales, conjonctivite, fievre a 38-40 °C). 

Les antihistaminiques ou les corticoi'des (prednisolone, 15 a 30 mg) 
sont indiques si la reaction est genante pour le malade (onchocercose) 
ou si Ton craint la survenue d’un choc (loase). L’ivermectine constitue 
une alternative dans l’onchocercose et la filariose lymphatique. 

DIGOXINE 

Liste I. 

Glucoside digitalique extrait de la digitale laineuse. Administree par voie orale, la 
digoxine a un delai d’action de 6 heures, une activite maximale en 12 heures et pro- 
longee pendant 2 a 4 jours. Son elimination est renale, fonction de la creatininemie. 

Speciality : Digoxine Nativelle, en comprimes a 0,25 mg, solution buyable pedia- 
trique a 0,05 mg/ml et ampoules injectables IV dosees a 0,5 mg. II s’agit du seul 
glucoside digitalique commercialise. 

Indications 

Tachycardies atriales, notamment la fibrillation atriale, pour ralentir 
la reponse ventriculaire essentiellement au repoSvLa digoxine a possi- 
blement un effet benefique dans l’insuffisance cardiaque systolique, 
mais uniquement en presence d’une fibrillation^atriale. 

csr 

Posologie et precautions d’emploi 

1. Pour un adulte de 70 kg : 0,25^a 0,50 mg par jour, en une ou deux 
prises; en urgence, 1 a 2 ampefules IV par jour. Reduire la dose a 
0,125 mg chez le sujet age. Preferer un autre medicament bradycardi- 
sant en cas d’insuffisance renale.'ii association de la digoxine a un autre 
medicament bradycardisant e&t deconseillee. 

2. Surveiller la kaliemie et la maintenir normale. II est recommande 
d’arreter la digoxine 2 jours avant un choc electrique externe. 

3. Adapter la dose en fonction de la frequence cardiaque. La cupule 
digitalique (sous denivellation arrondie du segment ST avec espace QT 
court) est un signe d’impregnation digitalique et non de toxicite. La sur- 
veillance du taux plasmatique ne doit pas etre systematique : en cas 
d’intoxication, l’augmentation de la kaliemie a une valeur pronostique 
pejorative et le taux plasmatique de digoxine permet de calculer la dose 
d’anticorps a administrer (voir Anticorps antidigitaline, p. 47). 

Accidents 

Bradycardie par bloc sino-auriculaire ou bloc auriculo-ventriculaire 
haut situe (nodal) ; tachycardie ventriculaire bidirectionnelle par sur- 
charge calcique. 

Intoxication digitalique : voir p. 1281. 

DIHYDROERGOTAMINE 

Liste II. 

Antimigraineux, agoniste des recepteurs serotoninergiques du systeme caroti- 
dien externe. Vasoconstricteur. Specialites : Tamik (capsules a 3 mg), Seglor (lyoc 
a 5 mg, gelules a 5 mg, solution buyable a 2 mg/ml), Ikaran LP (comprimes a 5 mg, 
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solution buyable a 2 mg/ml), Dihydroergotamine novartis (comprimes a 3 mg, solu- 
tion buyable a 2 mg/ml, solution injectable a 1 mg/ml), Diergospray (solution pour 
pulverisation nasale a 4 mg/ml). 

Indications et posologie 

1. Traitement de fond de la migraine (formes orales) : 9 a 10 mg/jour. 

2. Traitement de la crise de migraine : 1 ou 2 pulverisations nasales 
par crise, sans depasser 2 par 24 heures ; 1 ou 2 injections SC, IM ou IV 
de 1 mg sans depasser 2 par 24 heures. 

Contre-indications 

Grossesse et allaitement, coronaropathie, arteriopathie des membres 
inferieurs, antecedents d’accident vasculaire cerebral, hypertension arte- 
rielle severe. 

Incompatible avec les triptans, macrolides, antiproteases, inhibi- 
teurs de la transcripatse reverse, sympathomimetiques, association 
deconseillee avec les betabloquants. 


Effets indesirables 

Ergotisme, paresthesies, syndrome de Raynaud, spasmes vascu- 
laires, nausees, vomissements. 




DIMENHYDRINATE 

Antinaupathique et antivertigineux. Sped; 
sirop a 15,7 mg/cuillere a cafe ; Mercalm, erweol! 

Indication 

Prevention et traitement du mal des transports. 


lusicalm, en comprimes a 50 mg, 
Times a 50 mg (+ cafeine 10 mg). 



Posologie 

Un comprime tout^yes 4*tfeures. Pour le mal de mer, la dose initiale 
doit etre absorbee 30 minutes avant de quitter le port. Pour les autres 
voyages, 10 minutes avant le depart. 


Effets indesirables 

Somnolence (interdit aux conducteurs de vehicules ou d’engins). 


Contre-indications 

Glaucome a angle ferme, adenome prostatique, enfants de moins de 
6 ans. 


DIMERCAPROL 

Liste II. 

Syn : British anti-lewisite, BAL 2,3-dimercaptopropanol. Se comporte envers les 
metaux lourds comme un chelateur, c’est-a-dire qu’il forme avec eux des complexes 
non toxiques, solubles et capables d’etre elimines par les reins. Speciality : BAL, en 
ampoules de 2 ml a 200 mg. 

Indications 

Intoxications par l’arsenic, le mercure et l’or ; accessoirement intoxi- 
cations par l’antimoine, le bismuth, le plomb. 

Posologie 

Injection IM de 3 mg/kg de poids corporel, 1 injection toutes les 
4 heures ; doses decroissantes a partir du 3 e jour. 


132 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Effets secondaires 

Nausees, vomissements, elevation de la tension arterielle, brulures 
transitoires des muqueuses, abces au lieu d’injection. 

DIPHENHYDRAMINE 

Antihistaminique de synthese. Speciality : Nautamine, en comprimes a 90 mg. 

Indications et posologie 

1. Celles des antihistaminiques de synthese (voir ce mot) : 0,10 a 
0,15 g, 2 a 3 fois/j au milieu des repas. 

2. Mai des transports. Selon 1’age : 1/2 comprime (2 a 6 ans), 1 comprime 
(6-12 ans), 1,5 comprime (adulte) une demi-heure avant le depart. 
Renouveler la dose au maximum 4 fois en respectant un intervalle de 
6 heures. 

Contre-indications 

Celles des anticholinergiques : troubles prostatiques, glaucome a 
angle ferme. 

DIPHOSPHONATES 

Voir Bisphosphonates. 

DIPYRIDAMOLE 

Liste II. 

2,6-bis(diethanolamino)-4,8-dipiperidmp-(5,4-d)pyrimidine. Vasodilatateur coro- 
narien « malin » (dilatation preferentidlle des arteres saines, parfois au detriment 
des arteres pathologiques). Anti-agregant plaquettaire, particulierement efficace 
en association a l’aspirine. v' 

Specialites : Persantine, en ceteaprimes a 75 mg et solution injectable IV a 
10 mg/2 ml ; Cleridium, en comprimes a 150 mg ; Asasantine, gelule LP a 200 mg 
associe a 25 mg d’acide acetylsalicylique. 

Indications 

1. Protheses valvulaires : association avec les anticoagulants oraux. 

2. Pontages coronariens ou au decours d’un infarctus du myocarde : 
association avec l’acide acetylsalicylique. II n’est pas etabli que l’effet 
de cette association est superieur a l’aspirine seule. 

3. Tomoscintigraphie d’effort (voir p. 1640). 

Posologie 

Prevention des accidents thrombo-emboliques systemiques : 150 a 
300 mg/j par voie orale. 

Tomoscintigraphie d’effort : 0,6 a 0,8 mg/kg en perfusion IV de 
4 minutes. 

DISCECTOMIE PERCUTANEE 

Technique visant a obtenir une diminution de la pression discale en evacuant 
le nucleus pulposus par ponction transcutanee. 

Techniques 

1. Manuelle (pince introduite a travers une canule rigide). 
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2. Automatisee (sonde coupante et aspirante introduite a travers un 
canal de petit calibre). 

3. Decompression discale au laser. 

Indications 

Lombosciatiques par hernie discale de petite taille, peu ou pas 
migrees, rebelles au traitement medical. 


DISOPYRAMIDE 

Liste II. 

Anti-arythmique de classe la. Speciality : Rythmodan, en gelules a 100 mg et 
comprime LP a 250 mg. 

Indications 

Prevention des recidives de tachycardie supra-ventriculaire docu- 
mentee. 


Posologie 

Dose usuelle : 300 a 500 mg/j. Normaliser la kaliemie. Diminuer la 
dose chez le sujet age et l’insuffisant renal modere. 

Voir Taux therapeutiques sanguins des> medicaments (p. 373) et Uti- 
lisation des medicaments chez l’insuffisaj ^enal (p. 384). 

Contre-indications 

Dysfonction ventriculaire systolique meme asymptomatique, QT 
long, bloc de branche complet, blocs sino-auriculaire et auriculo-ventri- 
culaire non appareilles. Insuffisance renale moderee et severe. 

Incidents 

Insuffisance cardiaque, efpt pro-arythmique (torsades de pointes) et 
troubles conductifs bas situes. Effets atropiniques : tachycardie, reten- 
tion d’urines, diplopie. 


DISULFIRAME 

Liste I. 

Syn : ethyldithio-urame. Antabuse, disulfure de tetra-ethyl-thio-urame. Specia- 
lite : Esperal, en comprimes a 500 mg pour la voie enterale. 

Indication 

Maintien du sevrage alcoolique. 

Posologie 

Avaler le comprime de 500 mg avec un demi-verre d’eau, le matin au 
petit-dejeuner apres une abstinence d’alcool d’au moins 24 heures. 
Prendre le traitement plusieurs semaines a plusieurs mois, puis arreter 
progressivement (250 mg, puis 125 mg/j). 

Contre-indications 

Hypersensibilite ou antecedent d’hepatite dus au disulfirame, insuffi- 
sance hepatocellulaire severe, insuffisance renale, insuffisance respira- 
toire severe, diabete, nevrite optique, epilepsie, troubles psychiques 
graves, insuffisance coronarienne, alcool ou medicament contenant de 
l’alcool depuis moins de 24 heures. 
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Incidents et accidents 

Les symptomes desagreables se produisent 10 minutes apres l’inges- 
tion d’alcool et durent de 30 minutes a plusieurs heures : bouffees 
congestives du visage, erytheme, nausees et vomissements, sensation 
de malaise, tachycardie, hypotension. Des reactions avec l’alcool peu- 
vent survenir jusqu’a 2 semaines apres l’arret du disulfirame. 

Des reactions plus severes ont ete observees : troubles du rythme 
cardiaque, crise d’angor, collapsus cardiovasculaire, infarctus du myo- 
carde, mort subite, depression respiratoire, confusion mentale, 
encephalopathie et convulsions. 

DIURETIQUES 

Liste I. 

Augmentent le debit urinaire et l’excretion urinaire du sodium. Les principales 
categories de diuretiques sont presentees dans le tableau 39. 

1. L’acetazolamide (inhibiteur de l’anhydrase carbonique) augmente l’excretion 
urinaire des bicarbonates et provoque une acidose hyperchloremique. Non utilise 
comme diuretique, il garde des indications dans le glaucome et dans la paralysie 
periodique familiale. 

Tableau 39. — Diuretiq usc\ 


CLASSE 

DCI 

SPfiCIALITE: ( 

A 

^Presentation 

durEe 

D’ ACTION 

Inhibiteur 

Acetazolamide 

Diamo^k -ty 

-gy 

cp 250 mg, amp 500 mg 

6-12 h 

de I’anhydrase 
carbonique 

/ 



Thiazidiques 
et apparentes 

Cicletanine * ^ 

Tenstaten 

cp 50 mg 

48-72 h 

Hydrochloro- 

thiazide 

Esidrex 

cp 25 mg 

6-12 h 



Indapamide 

Fludex 

cp 1,5 et 2,5 mg 

24 h 

Diuretiques 

Furosemide 

Lasilix 

cp 20, 40, 60 et 500 mg* 

4-6 h 

de l’anse 



amp IV 20 et 250 mg* 

2 h 




sol buv 10 mg/ml 

2 h 


Piretanide 

Eurelix 

cp 6 mg 

2 h 


Bumetanide 

Burinex 

cp 1 et 5 mg 

4-6 h 




amp IV 0,5, 2 et 5 mg 

2 h 

Anti- 

Spironolactone 

Aldactone 

cp 25, 50 et 75 mg 

Effet 

aldosterones 


Flumach 

cp 75 mg 

retarde 

et epargneurs 


Practon 

cp 50 mg 

(24 h) 

de potassium 


Spiroctan 

gel 75 mg 

durant 24 



Spironone 

cp 50 mg 

a 48 h 


Canrenoate 
de potassium 

Soludactone 

flacon IV 100 et 200 mg 



Amiloride 

Modamide 

cp a 5 mg 

24 h 


Eplerenone 

Inspra 

cp 25 et 50 mg 

24 h 


Usage hospitalier exclusif. 
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2. Les thiazidiques et apparentes diminuent la reabsorption du sodium et aug- 
mented celle des bicarbonates et du potassium d’ou une alcalose hypochlore- 
mique avec hypokaliemie. Diminuent la calciurie. 

3. Les diuretiques de l’anse inhibent la reabsorption du chlore et du sodium au 
niveau de la partie ascendante de l’anse de Henle. Ils conservent leur efficacite en 
cas d’insuffisance renale (sauf sous forme retard). Augmented la calciurie. 

4. Les anti-aldosterones et apparentes sont natriuretiques, augment ent la reab- 
sorption distale du potassium et favorisent T elimination des bicarbonates. Ils sont 
efficaces lorsqu’il existe un hyperaldosteronisme primaire ou secondaire. Ils 
n’agissent qu’avec un retard de 3 a 5 jours. Ils exigent une surveillance etroite de 
la kaliemie (risque d’hyperkaliemie). Contre-indiques en cas d’insuffisance renale. 


Indications 


1. Depletion hydrosodee (syndrome nephrotique, syndrome nephri- 
tique, insuffisance renale, insuffisance cardiaque, insuffisance hepato- 
cellulaire) et hypertension arterielle. 

2. Cas particuliers : glaucome, dyskaliemies avec neuropathie (aceta- 
zolamide), traitement palliatif de l’hyperaldosteronisme primaire (spi- 
ronolactone), hypercalciurie idiopathie (thiazidiques). 


La surveillance clinique et ionique plasmatique doit etre effectuee 
regulierement chez tout patient, surtout les personnes agees et insuffi- 
santes renales. 


Posologie et effets indesirables 

Voir Acetazolamide, Furosemide. 
tableau 191, p. 1269. 


DOBUTAMINE 



ide, Spironolactone. Intoxication : 


Liste I. 

Catecholamine de s^nfUgse, Ttimulant les recepteurs beta-adrenergiques car- 
diaques et vasculaires. Ne ppKsede pas, meme a dose elevee, d’effet alpha. L’aug- 
mentation du debit cardiaque resulte d’une augmentation du volume d’ejection 
systolique, de la frequence cardiaque ainsi que d’une diminution des resistances 
capillaires systemiques et pulmonaires, Elle n’exerce pas d’action sur la circula- 
tion renale. Nombreuses presentations injectables IV a 2, 4 et 12,5 mg/ml. 


Indications 

1. Etats de choc cardiogenique, apres remplissage vasculaire pour 
optimiser la precharge. 

2. Exploration par echocardiographie de la maladie coronaire et du 
retrecissement aortique orificiel a bas debit cardiaque. 


Posologie 

1. Dans les etats de choc : perfusion IV continue de 2,5 a 
10 pg/kg/min, en cure n’excedant pas 7 a 10 jours, avec diminution tres 
progressive de la posologie. 

2. En cas d’exploration fonctionnelle : 1 a 4 paliers de 10 pg/kg/min 
pendant 2 minutes, jusqu’a l’obtention de l’effet clinique et echocardio- 
graphique recherche. 


Contre-indications 

Cardiomyopathie obstructive. Les arythmies severes sont aggravees 
par le traitement. 
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Effets indesirables 

Tachycardie sinusale superieure a 120/min, tachycardie ventricu- 
laire ; hypotension, notamment en cas d’hypovolemie. Ischemie myo- 
cardique chez le coronarien. 


DONEPEZIL 

Liste I. 

Anticholinesterasique. Speciality : Aricept, comprimes a 5 mg et 10 mg. 

Indication 

Traitement symptomatique des formes legeres a moderement 
severes de la maladie d’Alzheimer : reduit ou ralentit la progression de 
certains troubles cognitifs et manifestations de dependance. 


Posologie 

Dose initiale : 5 mg le soir. Apres un mois, evaluer la tolerance et aug- 
menter a 10 mg en une prise le soir. 


Contre-indication 

Insuffisance hepatique severe. Cardiopathies et troubles de la 
conduction cardiaque. • 

Effets indesirables 

Diarrhee, lipothymies, anorexie. Troubles de conduction auriculo- 
ventriculaire. Risque de syndromes chedtae^giques (voir tableau 195, 
p. 1319) en cas d’intoxication aigue. 

L-DOPA 

Liste I. /'X 

Syn : levodopa. Precurseur de la dopamine, normalement liberee dans le 
striatum par les neurones de la vote nigro-striee, atteinte dans la maladie de Par- 
kinson. La L-Dopa n’est utilisee qu’en association avec un inhibiteur de la decar- 
boxylase afin de privilegier les effets centraux et de reduire les effets 
peripheriques de la dopamine, indesirables dans cette indication : le benserazide 
dans le Modopar 250, 125 et 62,5, 125 LP ; la carbidopa dans le Sinemet 250 et 100, 
a liberation immediate ou prolongee ; le Stalevo est une association de Modopar 
et d’entacapone, inhibiteur de la catechol-O-methyltransferase (COMT) qui vise a 
prolonger l’action du medicament. 


Indications 

Maladie de Parkinson idiopathique. Autres syndromes parkinsoniens 
degenerates dopa-sensibles. 


Posologie 

Doit etre adaptee a chaque cas : commencer par une dose faible de 
l’ordre de 125 mg de Modopar ou 100 mg de Sinemet et augmenter pro- 
gressivement par paliers de 3 a 7 jours, jusqu’a I’obtention de l’effet 
desire. En cas de fluctuations motrices ou meme d’emblee, on peut uti- 
liser les formes a liberation prolongee ou le Stalevo. 

Effets secondaires 

1. Centraux: l’apparition de mouvements anormaux (dyskinesies) est 
un signe de surdosage. Apres plusieurs annees de traitement, des fluc- 
tuations motrices surviennent inevitablement. Elies sont favorisees par 
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la L-Dopa et il est recommande d’utiliser plutot les agonistes dopaminer- 
giques en premiere intention avant Page de 60 ans pour retarder leur sur- 
venue. Les autres effets centraux sont les hallucinations visuelles. 

2. Peripheriques : nausees, vomissements, hypotension orthosta- 
tique, troubles du rythme ventriculaire. La L-Dopa peut etre associee 
aux autres traitements de la maladie de Parkinson et en particulier aux 
anticholinergiques, a l’amantadine (Mantadix), aux inhibiteurs de la 
COMT (entacapone, tolcapone) et aux agonistes dopaminergiques. 

Contre-indications 

Melanome. Troubles psychiques severes. Glaucome a angle ferme. 
Ne pas associer a la pyridoxine. 


DOPAMINE 

Liste I. 

Dihydroxyphenylethylamine. Neurotransmetteur precurseur de la noradrena- 
line. Les effets sont fonction du debit de la perfusion. Administree par voie IV, elle 
augmente le debit sanguin renal et inhibe la reabsorption tubulaire proximale de 
sodium, ce qui augmente l’excretion sodee et la diurese. L’effet vasoconstricteur 
arteriel et veineux, responsable d’une augmentation de la pression arterielle et 
attenuant celui sur les flux sanguins renal et rft&jenterique, n’apparait qu’a des 
doses superieures a 5 a 7 pg/kg/min. Plusieurs presentations en solution pour 
injection IV a 5, 10, et 40 mg/ml. Instable en rnilieu alcalin. 

Indications 

Phase initiale du choc septiqu^ 

Posologie 

Perfusion continue, sur Ame^oie veineuse centrale, 3 a 15 pg/kg/min. 

Contre-indications 

Pheochromocytome, fibrillation ventriculaire, hyperexcitabilite ven- 
triculaire. Risque d’hypertension arterielle severe chez les patients 
traites par les inhibiteurs de la monoamine oxydase. 


Incidents 

Nausees, vomissements, extrasystoles, syndrome de Raynaud, dou- 
leur angineuse, majoration d’une hypertension arterielle pulmonaire et 
aggravation d’un shunt intrapulmonaire, vasoconstriction peripherique 
et hypertension arterielle en cas de surdosage. 


DRAINAGE PLEURAL 

Procede permettant l’evacuation de liquide ou de gaz des espaces pleuraux par 
l’intermediaire d’un drain afin de retablir une pression negative dans l’espace pleural. 

Technique 

Apres une anesthesie locale, tres courte incision, de 1 a 2 cm, de tous 
les plans parietaux (cutanes et musculaires), dans le 2 e espace inter- 
costal, sur la ligne medio-claviculaire. Mise en place par cette incision 
d’un drain de Monaldi. Fixer le drain a la peau a l’aide d’un fil. Relier le 
drain pleural a un systeme d’aspiration controlee, avec interposition 
dans le circuit d’un ou de deux bocaux, visant a recueillir le liquide 
pleural et a servir de soupape antireflux. 
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Indications 

La mise en place d’un drainage pleural est necessaire dans deux cas : 

1. Un epanchement aerien (pneumothorax) avec fistule persistante 
necessitant done une aspiration continue. 

2. Un epanchement liquidien purulent ou sanglant. 

Accidents 

Pneumothorax en cas d’insuffisance d’etancheite. Accident hemorra- 
gique, en particulier quand les patients sont soumis a un traitement 
anticoagulant (contre-indication classique). Traumatisme du paren- 
chyme pulmonaire avec hemorragie, aggravation d’une fistule. 


DROPERIDOL 

Liste I. 

Neuroleptique du groupe des butyrophenones proches de l’haloperidol (voir ce 
mot). Particulierement adapte aux etats d’agitation psychomotrice, par son action 
rapide et sedative, et comme neuroleptanalgesique de courte duree. Specialite : 
Droleptan, en ampoules injectables a 2,5 mg/ml et 5 mg/2 ml. 


Indications 

Pre-delirium, delires hallucinatoires, acce§ maniaques, ethylisme 
aigu, agitation des psychoses chroniques, vomissements. 

Posologie 

En psychiatrie : 50 a 200 mg/j. 

Premedication anesthesiologique, 4 anti-er 

Effets secondaires 

Hypotension orthostatique, hypertonie extrapyramidale. 


, vomisse 

A. 


etique : 10 a 20 mg. 


EDTA 




Liste II. 

Syn : acide edetique, acide ethylene-diamine-tetra-acetique (versene ou EDTA). 
Ses sels sont utilises pour leurs proprietes chelatrices, fixant in vivo certains 
metaux toxiques et le cyanure, sans entraTner de troubles metaboliques. 

Les principaux versenates utilises en therapeutique sont : 

a) le sel calco-disodique (calcitetracemate), qui chelate les metaux lourds. Spe- 
cialite : Calcium edetate de sodium Serb en ampoules de 10 ml a 0,50 g ; 

b) le sel dicobaltique, qui chelate les cyanures. Specialite : Kelocyanor, en solu- 
tion injectable a 1,5 % (300 mg/ampoule). 


Indications et posologie 

1. Intoxications par le plomb (saturnisme), le cuivre, le cadmium, le 
cobalt, le zinc (Calcium edetate de sodium Serb) : perfusion IV lente d’une 
a deux ampoules diluees dans 250 a 500 ml de serum physiologique ou de 
glucoses isotoniques, par series de 5 jours espacees d’une semaine. 

2. Intoxication par les cyanures (Kelocyanor) : injection IV rapide 
d’une ampoule de 300 mg suivie de l’injection de 50 ml de glucose 
hypertonique, a renouveler une fois si besoin. 


Effets secondaires 

Le tetracemate dicobaltique est le plus puissant des antidotes du 
cyanure, mais son utilisation est tres frequemment associee a des effets 
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indesirables potentiellement severes, plus frequents chez les sujets non 
intoxiques par le cyanure : rash cutane, oedeme de Quincke. 

EFLORNITHINE 

Anti-protozoaires actif sur Trypanosoma brucei gambiense, agent de la maladie 
du sommeil. Speciality : Ornidyl, solution injectable a 20 g pour 100 ml, reservee a 
1’ usage hospitalier en France. 

Indication 

Trypanosomiase humaine africaine de l’ouest, en phase neurologique. 

Posologie 

Administre a la posologie de 100 mg/kg toutes les 6 heures par per- 
fusion IV de 45 minutes au moins, pendant 14 jours. Un suivi prolonge 
(24 mois) est souhaitable pour depister une rechute. 

Effets indesirables 

Anemie, leucopenie, thrombocytopenie sont souvent observees et 
imposent un controle regulier pendant le traitement. 


ELECTROCONVULSOTHERAPIE 

Syn : electrochoc, sismotherapie. Figure par/miles traitements classiques de la 
depression. Les techniques modernes avec anesthesie breve et curarisation en 
font une methode aujourd’hui particulierement stire et de grande innocuite. 

Principe 

Consiste a provoquer sous anesthesie generate de courte duree et cura- 
risation (electronarcose) une crise convulsive generalisee par le passage 
d’un courant electrique^a travers les deux hemispheres cerebraux, voire 
l’hemisphere mineur seulerneht (c’est-a-dire l’hemisphere droit chez un 
droitier et gauche chez ur%ciucher) afin de reduire les troubles mnesiques. 

On pratique le plus souvent 8 a 12 seances a raison de 2 a 3 par 
semaine, et les medications anterieurement prescrites sont tres 
reduites ou supprimees. Pour etre efficace, la crise convulsive (attestee 
par l’electroencephalogramme) doit durer au moins 15 a 20 secondes. 

Indications 

Depressions graves : melancolie anxieuse, stuporeuse ou delirante, 
intensite de la douleur morale ou angoisse faisant craindre le suicide, 
intensite du retentissement general de Faeces (refus d’alimentation, 
amaigrissement, deshydratation), depressions resistantes. Certains 
patients ne repondant pas aux traitements medicamenteux, peuvent 
beneficier, apres la cure de l’episode depressif, d’une sismotherapie 
dite d’entretien (seance tous les mois ou deux mois). 

Contre-indications 

Hypertension arterielle, cardiopathies compensees, retinopathies. 

Incidents et accidents 

Risque cardiovasculaire chez des sujets ages d’ou necessite d’une 
surveillance clinique et electrique et d’un materiel de reanimation. 
Sequelles dysmnesiques assez frequentes, un syndrome confusionnel 
doit faire ralentir le rythme des electrochocs. Virage maniaque de 
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1’humeur necessitant l’arret de la sismotherapie, la prescription de neu- 
roleptiques sedatifs. Fractures ou les luxations sont devenues excep- 
tionnelles depuis la curarisation. 

ELEMENTS RADIOACTIFS 

Liste I. 

Les elements radioactifs se desintegrent constamment en emettant des rayon- 
nements beta, gamma et, pour certains, alpha. Les isotopes artificiels emettent 
seulement un rayonnement beta' ou beta + et gamma. 

1. Particules alpha. Lourdes, chargees de deux neutrons et de deux protons et iden- 
tiques au noyau de l’atome d’helium, facilement arretees par Pair et les diverses subs- 
tances. Ces rayons ont un trajet moyen de l’ordre de quelques millimetres dans les 
tissus et on leur attribue le maximum de 1’effet therapeutique. La manipulation des 
elements radioactifs est dangereuse et exige des precautions speciales. 

2. Particules beta. Tres rapides, penetrent de plusieurs millimetres dans les 
tissus ; selon leur charge, on distingue les particules beta' (electrons) et beta + 
(positons). Lorsque ces deux types de particules se percutent, elles fusionnent, ce 
qui a pour consequence la neutralisation de leurs charges et de leur masse, avec 
creation d’un rayonnement photonique de 1,02 MeV. C’est sur ce principe que 
fonctionnent les cameras dites a positons (voir p. 1676). 

3. Rayons gamma. Ondes electromagnetiques tres courtes, analogues aux 
rayons X et aux rayons lumineux, tres penetrants. Ces^rayonnements delivrent une 
dose beaucoup plus faible aux tissus mais peuvent etr^letectes a l’exterieur de 
l’organisme grace a des detecteurs (cristaux et electronique de photo-multiplica- 
tion et de comptage associee). 

La vitesse de disintegration, variable pour chaque element, est exprimee par la 
periode : duree de disintegration de la moitie des atomes de l’iliment considiri. 

L’unite de radioactiviti est le Curie (CfMcpa| correspond a l’activiti d’un corps 
se disintigrant au rythme de 3,71 x 10 1 atomes/s. Cela correspond historique- 
ment a la radioactiviti d’un grammg ^e radium en iquilibre radioactif avec ses 
descendants. On utilise plus cburammerit le millicurie (en curiethirapie) et le 
microcurie (en diagnostic isqtu&que)*-' 

Voir Curiethirapie, Cobalr ra&lp-actif, lode, Or et Phosphore radioactif, et les 
mithodes de diagnostic isotopiques en 3 e partie. 

EMBOLISATION 

Technique consistant a injecter dans une artere (le plus souvent au cours d’une 
artiriographie silective) du matiriel de nature diverse (muscle, Spongel ou billes 
de plastique) afin de l’obstruer. 

Technique 

Apres catheterisme selectif ou « super-selectif » d’un vaisseau ou terri- 
toire vasculaire pathologique, celui-ci est exclu par embolisation de parti- 
cules de Spongel impregnees ou non de substances medicamenteuses. 

Indications 

Tumeurs et les malformations vasculaires, en particulier intramedul- 
laires. Des resultats parfois brillants sont obtenus par embolisation des 
arteres bronchiques en cas d’hemoptysie grave, des vaisseaux du tube 
digestif (maladie de Rendu-Osler), de la loge prostatique apres 
chirurgie compliquee de saignement important. 

Cette technique est utilisable dans de nombreuses autres indica- 
tions, en particulier d’embolisation de lesions tumorales a l’aide de par- 
ticules chargees d’agents chimiotherapiques (chimio-embolisation) : 
carcinomes hepatocellulaires inoperables, etc. 
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ENDOSCOPIE INTERVENTIONNELLE 

De nombreux actes therapeutiques sont possibles par l’intermediaire d’endo- 
scopes : sphincterotomie, ablation de calculs du choledoque ou du canal de Wir- 
sung, pose de protheses biliaires, pancreatiques, cesophagiennes, gastriques, 
duodeno-jejunales, coliques, exerese (polypectomie, mucosectomie) d’adenomes et 
autres tumeurs benignes, surtout coliques. Destruction (laser, coagulation avec 
plasma d’argon, phototherapie dynamique) curative ou palliative de lesions neopla- 
siques ou de lesions vasculaires, sclerose ou ligature des varices cesocardiales et 
gastriques et des ectasies vasculaires antrales, hemostase d’ulceres hemorragiques, 
ablation de corps etrangers, kystogastrostomie et gastrojejunostomie pancreatique. 

Ces gestes necessitent des locaux, un appareillage et une competence particuliers. 


ENTACAPONE 


Liste I. 

Medicament inhibiteur specifique et reversible de la catechol-O-methyltransfe- 
rase (COMT), agissant principalement au niveau peripherique et destine a pro- 
longer Taction de la L-Dopa. Specialites : Comtan, en comprimes a 200 mg ; Stalevo, 
association avec le Modopar. 


Indication 

Maladie de Parkinson, uniquement en association a la L-Dopa, en cas 
de fluctuations motrices, mais aussi en pj^migre intention. 

Posologie 

Un comprime (200 mg) avec cha^i^ydose de L-Dopa/inhibiteur de la 
dopadecarboxylase. La dose maximale recommandee est de 10 comprimes 
par jour. L’entacapone augme^ig %s effets de la L-Dopa et necessite un 
ajustement therapeutiquie pour reduire les effets indesirables dopaminer- 
giques de la L-Dopa, comme les dyskinesies, les nausees, les vomissements 
et les hallucinations. 

Si le traitement par Ten^acapone est arrete, il est necessaire d’ajuster la 
posologie des autres traitements antiparkinsoniens, particulierement la 
L-Dopa, afin d’obtenir un controle suffisant des symptomes parkinsoniens. 


Contre-indications 

Insuffisance hepatique, pheochromocytome (risque de survenue de 
crises hypertensives). Association a des inhibiteurs non selectifs des 
monoamines oxydases (IMAO A et IMAO B), sauf avec la selegiline 
(IMAO B selectif), mais la dose quotidienne de selegiline ne doit pas 
depasser 10 mg. Une grande prudence est recommandee en cas d’admi- 
nistration simultanee de medicaments adrenergiques ou metabolises 
par la voie de la COMT : adrenaline, dobutamine, dopamine, isoprena- 
line, methyldopa, noradrenaline, morphine (voir ces mots). 


Effets indesirables 

Nausees, vomissements, douleurs abdominales, constipation et diar- 
rhee. Malabsorption du fer. Coloration brun-rouge des urines (sans 
consequence). 

Lies a Taugmentation de Tactivite dopaminergique de la L-Dopa, ils se 
produisent le plus souvent en debut de traitement : la reduction de la poso- 
logie de la L-Dopa permet d’en diminuer la severite et la frequence. 
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EOSINE 

Derive tetrabrome de la fluoresceine. Poudre rouge, soluble dans l’eau et 
1’alcool. L’ethyleosine, tres voisin de preparation, est soluble dans l’alcool seul. 

Colorant topique utilise en dermatologie (psoriasis, dermo-epidermites...), en 
solutions aqueuses ou alcooliques a 1 ou 2 %. 

EPHEDRINE 

Liste II. 

Phenyl l-l-methylamino-2-propanol. Principe actif de diverses varietes 
d'Ephedra. Sympathomimetique « imparfait ». Presentations injectables IV a 
30 mg/ampoule et association avec des antiseptiques locaux comme decongestion- 
nant et en collyre (voir p. 104). 

Indication 

Hypotension au cours de l’anesthesie generate et de l’anesthesie 
locoregionale rachidienne ou peridurale. 

Posologie 

3 a 6 mg par injection IV stricte, a renouveler toutes les 5 a 
10 minutes. Ne pas depasser 150 mg/24 heures. 


EPTIFIBATIDE 

Liste I. 

Antiagregant plaquettaire. Bloque (anti-GPIIb/UIa^^erecepteur du fibrinogene 
de la membrane plaquettaire provoquant une puisSanie inhibition de l’agregation 
plaquettaire. Speciality : Integrilin, solution injeyt^ble IV a 0,75 et 2 mg/ml. 


Indications 


on injectable I 

snS 


Angioplastie coronaire a risque en association a l’acide acetylsalicy- 
lique et a l’heparine. Propose dans les syndromes coronaires aigus, 
aver oil sans infarrtns 


<V 


Posologie 

Bolus IV de 180 pg/kg, suivi d’une perfusion de 2 pg/kg/min pendant 
24 a 72 heures maximum. 


Contre-indications 

Antecedent d’accident vasculaire cerebral. Traumatisme cranien et 
chirurgie majeure recents. Hypertension arterielle severe non controlee. 
Defauts constitutionnels ou acquis de l’hemostase. 

Effets indesirables 

Hemorragies mineures et majeures par thrombopenie necessitant une 
surveillance toutes les 6 heures de la numeration plaquettaire et la trans- 
fusion de plaquettes si numeration plaquettaire inferieure a 50 000/mm 3 . 


ERYTHROPOIETINE 

Hormone dont le role physiologique est de stimuler la croissance et la matura- 
tion des precurseurs erythropoi'etiques (principalement CFU-E, colony forming unit 
erythroblastic, voir p. 1605). Origine renale, mais lieu de synthese cellulaire precis 
encore debattu (probablement les cellules endotheliales des capillaires peritubu- 
laires). L’erythropoi'etine a usage therapeutique est obtenue par recombinaison 
genetique : le gene humain isole est « clone » dans des cellules de mammiferes qui 
produisent in vitro une erythropoi'etine ayant tous les caracteres biochimiques et 
physiologiques de Thormone. 
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Specialities : epo'fetine alpha (Eprex, Binocrit, solutions injectables a de 1 000 a 
10 000 UI) et forme retard pegylee (Aranesp, formulations de 10, 15, 20, 30, 40, 50, 
60, 80, 100, 130, 150, 300 et 500 pg) ; epo’fetine beta (Neorecormon, formulations 
injectables de 500 a 50 000 UI) et forme retard pegylee (Mircera, ampoules a 30, 
50, 75, 100, 120, 150, 200, 250 et 300 pg). 


Indications et posologie 

1. Anemie de l’insuffisance renale chronique, en pre-dialyse ou dia- 
lysee. L’objectif du traitement est d’atteindre et de maintenir le taux 
d’hemoglobine entre 10 et 12 g/dl. Posologie initiale habituellement de 
40 a 50 Ul/kg SC ou IV 3 fois par semaine (formes non pegylees) ou 
0,45 pg/kg par semaine (formes pegylees). Apres obtention d’une 
reponse, dose d’entretien variable, generalement reduite de moitie, ou 
par espacement des injections. 

2. Prevention de l’anemie chez les patients traites par chimiotherapie 
pour une affection non myeloide : 450 UI SC par semaine en une ou plu- 
sieurs doses (formes non pegylees) ou 6,75 pg/kg/semaine (formes 
pegylees). 


3. Reduction des besoins transfusionnels en vue d’une intervention 
de chirurgie orthopedique majeure programmee : 600 Ul/kg SC par 
semaine a trois reprises avant intervention ou 300 Ul/kg/j SC pendant 
10 jours consecutifs. 

4. Collection d’unites de sang en vue d’une transfusion autologue 
programmee : 600 Ul/kg IV, 2 fois par semaine, en 2 injections avant et 
pendant la periode de collection/’du sang. 

5. Anemie de la prematurity^ 250 Ul/kg SC, 3 fois par semaine, pen- 
dant 4 a 6 semaines. 

Quelle que soit ImidicSfiOn, s’assurer de la disponibilite d’une 
reserve en fer suffisantc (ferritine >100 pg/L), necessaire pour une pro- 
duction erythropo'i'etique efficace. 


Contre-indications 

Anemies par carence martiale, en acide folique, en vitamine ou 
d’une maniere generate accessibles a une therapeutique specifique. 


Effets indesirables 

Risque de thrombose si l’hematocrite atteint ou depasse 48 %. Aug- 
mentation de la pression arterielle. Douleur et erytheme au point 
d’injection. Erythroblastopenie severe et durable dans de tres rares 
cas, par developpement d’anticorps anti-erythropofetine neutralisant 
l’erythropoietine exogene et endogene (ces cas sont surtout, mais non 
exclusivement, associes avec l’administration par voie sous-cutanee). 


ETHAMBUTOL 

Liste I. 

Puissant agent tuberculostatique, actif par voie buccale. Seul le derive dextro- 
gyre, moins toxique, doit etre utilise. Specialites (chlorhydrate) : Dexambutol, en 
dragees a 250 et 500 mg, Dexambutol-INH, association avec l’isoniazide (etham- 
butol 400 mg et INH 150 mg) ; Myambutol en comprimes a 100 et 400 mg, Myam- 
butol-INH, en association avec l’isoniazide (ethambutol 400 mg, INH 150 mg). 
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Indication 

Tuberculose, en association avec d’autres antituberculeux majeurs 
(isoniazide, rifampicine). 

Posologie 

20 mg/kg/j. Reduire en cas d’insuffisance renale (voir tableau 96, 
p. 385). 

Contre-indications 

Insuffisance renale. Premiers mois de la grossesse. 

Precautions a prendre chez le diabetique et l’alcoolique en raison 
des risques neurologiques. Voir Medicaments et allaitement (p. 396). 

Effets secondaires 

Nevrite optique retrobulbaire frequente aux fortes doses ; un examen 
ophtalmologique mensuel (campimetrie, etude de la vision des cou- 
leurs) est recommande. 


ETHOSUXIMIDE 

Liste II. 

Alpha-ethyl-alpha-methyl-succinimide. Anticonvulsivant. Specialite : Zarontin, 
en sirop a 250 mg/cuillere a cafe. 


s dans le grand mal. 


Indication 

Petit mal. L’ethosuximide est inefficac%i3?to 

Posologie 

20 mg/kg/j (adultes) a 30 mg/kg/Menf ants) , repartis en 2 prises, en 
commengant par une dose quop^ienne de 250 mg et en augmentant 
progressivement. 

Effets indesirables 

Nausees, vertiges, cephalees. Pancytopenie (surveiller regulierement 
l’hemogramme). Test de Coombs positif. Lupus induit. Syndrome de 
Stevens-Johnson. 


Intoxication 

Dose letale : 5 g. Pas d’antidote specifique. Mesures symptomatiques 
(demi-vie du medicament de 30 a 60 heures). 

Voir Taux therapeutiques sanguins des medicaments, p. 373. 


ETHYLMORPHINE 

Syn : codethyline. Antitussif opiace. Specialite : Tussipax, associant a parties 
egales de la codeine et de l’ethylmorphine, en comprimes (10 mg), sirop (3 mg par 
cuillere-mesure), solution hydroalcoolique buvable (0,1 mg/goutte). 

Indication 

Sedatif de la toux. 

Posologie 

1. En sirop, 0,02 g a 0,05 g ; chez l’enfant, 1 a 2 mg par annee d’age (ne 
pas utiliser au-dessous de 30 mois). 

2. Comprimes ou solution buvable : 0,6 mg/kg/j (a partir de 12 ans), 
60 mg chez l’adulte. 
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ETOMIDATE 

Liste I. 

Anesthesique, analogue de la metopirone (inhibiteur de l’activite de la 1 1-beta- 
hydroxylase, enzyme essentielle a la synthese du cortisol). Speciality : Hypnomi- 
date, en solution diluee a 2 mg/ml, contenant 35 % de propylene glycol. 

Indication 

Induction de l’anesthesie generate particulierement en cas de fragi- 
lity cardiovasculaire (avantage essentiel lie a une meilleure tolerance 
hemodynamique comparee au thiopental et au propofol). 


Posologie 

Dose d’induction : 0,2 a 0,4 mg/kg. 

Contre-indications 

Insuffisance surrenalienne, administration repetee. 


Effets indesirables 

Douleur et irritation veineuse a l’injection d’etomidate (liees au poly- 
ethylene glycol). Mouvements myocloniques a l’induction et nausees au 
moment du reveil, en cas d’administratioft repetee ou continue. Insuffi- 
sance cortico-surrenalienne. 


ETOPOSIDE 

Liste I. 

N-demethyl-epipodophyllotoxii 
thetique de Popophyllum pelatum. 


! repet 

w 


ene-glucoside, VP16-213. Derive semi-syn- 
^ »iteur de topo-isomerase II. Demi-vie plasma- 
tique de 12 heures, elimination urinaire. Specialites : par uoie orale, Celltop (capsules 
25, 50 et 100 mg) et Ve^side (capsules a 50 mg) ; par voie IV stricte, Celltop, Etopo- 
phos, Etoposide et Vepeside, en ampoules a 20 mg/ml en flacons de 5 et 10 ml. 


Indications 

Choriocarcinomes placentaires, cancers bronchiques non a petites 
cellules, cancer du sein, tumeurs embryonnaires du testicule (polychimio- 
therapies). Conditionnement des autogreffes de cellules-souches hemato- 
poietiques. Leucemies monocytaires chroniques (monotherapie). 


Posologie 

1. En association (polychimiotherapies) : 50 a 150 mg/m 2 /j, 1 a 
3 jours de suite, 1 fois par mois. 

2. Conditionnement des autogreffes de cellules-souches hematopoie- 
tiques : 40 a 60 mg/kg avant une irradiation corporelle totale (dose 
unique) ou 300 a 400 mg/m 2 , trois jours de suite dans les jours prece- 
dant la greffe dans les conditionnements non radiotherapiques. 

3. En monotherapie : 80 a 250 mg/m 2 /j par voie orale en cures de 3 a 
5 jours, 1 fois par mois. 

Effets indesirables 

Toxicite muqueuse et hematologique. A doses fortes ou prolongees, 
risque de leucemies chimio-induites. Interference avec phenyto’ine 
(perte d’efficacite de l’etoposide). 
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EUCALYPTUS 

Syn : cineole. S’emploie sous forme d’essence dont le principe le plus important 
est un anhydride de la terpine, l’eucalyptol, liquide peu soluble dans l’eau, soluble 
dans l’alcool, Tether, 1’huile (1 g d’eucalyptol = 53 gouttes). Formes specialisees : 
Calyptol Inhalant, ampoules pour inhalations et fumigations, Eucalyptine Le Brun, 
sirop. Utilise comme antiseptique bronchopulmonaire. 

EXENATIDE 

Analogue du glucagon-like peptide-1 (GLP-1). Le GLP-1 stimule la secretion de 
Tinsuline de fa^on glucose-dependante, diminue la secretion de glucagon, ralentit 
la vidange gastrique et diminue Tappetit. Diminue la glycemie post-prandiale, ame- 
liore THbAlc entre 0,7 et 1,5 point tout en favorisant une perte de poids de 3 a 
5 kg. Speciality : Byetta, solution injectable pour stylo injecteur a 5 et 10 pg/dose. 

Indication 

Traitement du diabete de type 2 en association a la metformine et/ou 
un sulfamide hypoglycemiant chez des patients n’ayant pas obtenu un 
controle glycemique adequat aux doses maximales tolerees de ces trai- 
tements oraux. 


Posologie 

Deux injections par jour. 

Effets indesirables 

Nausees, voire des vomissements. 

EXPECTORANTS 

On distingue plusieurs types d’agent^ 

1. Les agents fluidifiants utilises ej^it 
des secretions bronchiques et ameli 





)ls ou per os pour reduire la viscosite 
la fonction mucociliaire. Les substances 


reductrices du type N-acetylp^steine (v6ir ce mot) detruisent les ponts disulfures 
des glycoproteines du mucus. Elies sont parfois associees a des proteases pan- 
creatiques qui peuvent entraTner des lesions des tissus bronchiques et alveolaires 
et induire des reactions d’hypersensibilite (Mucothiol). 

Les solutions hypertoniques de sodium et de sulfonates detruisent les liaisons 
ioniques et les ponts disulfures (Mucofluid). L’association de benzoate et d’iodure 
de potassium active les proteases presentes dans Texpectoration. Ces produits 
entrent dans la composition de nombreuses specialites en sirop, aerosols ou ins- 
tillations locales. Les substances antifibrillaires par substitution se fixent sur les 
mucines (Mucitux). 

2. Les agents mucoregulateurs, derivant de la cysteine (Rhinathiol, Muciclar, 
Bronchokod), en augmentant la synthese et la secretion des sialomucines (activa- 
tion de la sialyl-transferase) diminuent la viscosite des secretions bronchiques. 

3. La bromhexine (Bisolvon) agirait en favorisant la secretion d’enzymes detrui- 
sant les glycoproteines. Elle augmenterait aussi la clearance mucociliaire. 


Effets indesirables 

La plupart de ces agents peuvent agir au niveau des muqueuses 
digestives, entramant parfois une mauvaise tolerance (gastralgies, nau- 
sees, diarrhee). Ils sont contre-indiques en cas d’ulcere ou de gastrite. 


EXSANGU I NO-TRANSFUSION 

Traitement consistant a pratiquer en meme temps une saignee et une transfusion 
abondantes dans Tintention de substituer du sang normal a une grande partie du sang 
du sujet malade. Ne peut constituer qu’une methode d’exception, sauf dans les mala- 
dies hemolytiques du nouveau-ne qui constituent une indication majeure. 
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I. CHEZ LE NOUVEAU-NE 

L’abord vasculaire est assure par un catheter unique introduit dans la veine ou 
meme l’artere ombilicale, ou a defaut dans une veine profonde, jugulaire interne 
notamment. Le catheter est raccorde a une seringue munie d’un robinet a quatre 
voies. On retire et injecte alternativement 10 ml de sang jusqu’a une valeur de deux 
a trois masses sanguines (masse sanguine du nouveau-ne : 70 ml/kg). 

Indication 

Maladie hemolytique du nouveau-ne (actuellement rarissime). 

II. CHEZ LE FCETUS 

Sous controle echographique, l’abord vasculaire foetal permet un prelevement 
initial pour evaluation en micromethode de l’anemie foetale, une curarisation 
foetale. L’exsanguinotransfusion, selon la meme technique que pour le nouveau-ne, 
permet de corriger l’anemie et d’attendre la maturite pulmonaire foetale. 

Indication 

Immunisation materno-fcetale severe. 


III. CHEZ L’ADULTE 

La saignee et l’injection sont faites simultanement, l’une a un bras, l’autre a 
l’autre bras, de maniere a ce que la masse sanguine du sujet reste de volume 
inchange. La saignee est generalement pratiqueefeyec 500 ml de retard par rapport 
a la transfusion. 


3lyse aigu 


Indications 

Exceptionnelles : babesiose, hemo^y aigue intravasculaire (septi- 
cemie a B. perfringens), intoxication pal" l’aniline, les chlorates, l’hydro- 
gene arsenie, les nitrobenzene^ T*oulia preparation des drepanocytaires 
a l’anesthesie generate, on utilise une technique de « mini-exsanguino- 


transfusion ». 


EXTRACTIONS 


S DENT 


NTAIRES 


Se pratiquent habituellement sous anesthesie locale. L’antibiotherapie « de cou- 
verture » n’est licite que pour des extractions compliquees (alveolectomies, dents 
incluses) ou chez des patients a risque (valvulopathies cardiaques, immunode- 
primes). 


Complications 

S’assurer dans tous les cas des prises medicamenteuses qui ont precede 
l’intervention. Elies expliquent souvent les problemes post-operatoires. 

1. Les suites d’extraction dentaire, meme simples, sont toujours un 
peu douloureuses et peuvent necessiter des antalgiques mineurs (para- 
cetamol). 

2. L’hemorragie dentaire immediate est de breve duree ; elle peut 
etre abondante et prolongee en cas d’anomalie d’hemostase, la plus fre- 
quente etant un traitement anticoagulant mal controle. Les causes plus 
rares sont 1’hemophilie, la maladie de Willebrand, les thrombopenies. 
Ces affections requierent des techniques speciales d’hemostase locale 
et quelquefois des traitements substitutifs adaptes. 

Des hemorragies retardees sont souvent observees independam- 
ment de toute cause generale, par fracture du rebord alveolaire ou 
l’oubli d’un fragment radiculaire : la revision alveolaire est necessaire 
avant d’assurer 1’hemostase par mechage, par pansement alveolaire 
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hemostatique (eponges resorbables Pangen, Surgicel), ou en faisant 
mordre sur un tampon de compresses seches. 

3. Osteite alveolaire (ischemie osseuse par reaction excessive a 
l’agent vasoconstricteur de l’anesthesique) : douleurs violentes, la plaie 
alveolaire est seche et atone. Elle se comble en une quinzaine de jours 
en l’absence de surinfection. 

4. Alveolite purulente (surinfection de l’alveole) : la douleur est 
retardee de quelques jours. La plaie est congestive, comblee de bour- 
geons. La cicatrisation necessite plusieurs semaines. Le traitement 
consiste a glisser dans l’alveole un pansement analgesique a renouveler 
tous les deux ou trois jours. 

5. Une communication bucco-sinusienne peut compliquer l’extrac- 
tion des premolaires et molaires superieures. Elle entraine un passage 
des liquides ingeres vers le nez ou de Pair expire, narines fermees, vers 
la bouche. Le traitement est chirurgical (plastie de fermeture) pour les 
communications bucco-sinusiennes minimes ou prothetique pour les 
pertes de substance plus vastes (plaque obturatrice). 



>0 Ul/dose 

sy 


EXTRAITS PANCREATIQUES 

Opotherapie pancreatique exocrine. Activite amylofjrtique, lipolytique et pro- 
teolytique. Specialites : Eurobiol, poudre a 12 500 IJI/dose et gelules a 25 000 UI ; 
Creon 12 000 UI et 25 000 UI, en gelules. 

Indication 

Insuffisance pancreatique exocrin^£sH^p?e, avec malabsorption. 

Posologie 

2 a 3 gelules (adultes) ojytm4*cuillere-dose de granules avant et pen- 
dant chacun des trois repas. La prescription simultanee d’un antisecre- 
toire gastrique peut etre necefeaire. 

Complications 

Colites lors de prescriptions massives dans la mucoviscidose. 


EZETIMIBE 

Liste I. 

Hypolipemiant. Inhibe l’absorption intestinale du cholesterol et celle des phy- 
tosterols. Specialite : Ezetrol, comprimes a 10 mg ; Inegy, associe a une statine, en 
comprime associant 10 mg d’ezetimibe et 20 ou 40 mg de simvastatine. 

Indications 

Sistoterolemie homozygote, en monotherapie, en association au 
regime alimentaire. 

Hypercholesterolemie primaire, en monotherapie, si le traitement 
par statine est inapproprie ou mal tolere, en association a une statine 
en cas d’insuffisance d’efficacite de cette statine. 

Posologie 

10 mg/j. 

Contre-indications 

Grossesse, allaitement ou affection hepatique evolutive. 
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Effets indesirables 

Myalgie, rhabdomyolyse, cephalees, douleurs abdominales et diarrhees. 


FACTEUR VII PLASMATIQUE 

Syn : proconvertine. Produit sanguin stable derive du plasma humain par frac- 
tionnement. Intervient dans la thromboplastinoformation exogene. Sa duree de vie 
physiologique in vivo est courte (300 min). 

Specialites : un concentre lyophilise de proconvertine d’origine plasmatique 
humaine est disponible en flacons de 20 ml titrant 25 Ul/ml (Facteur VII LFB) ; son 
cout est eleve. Le facteur VII est aussi presente sous forme de facteur VII « active » 
recombinant : eptacog (NovoSeven, poudre a reconstituer pour injection IV titrant 
1-1, 2-2-2, 4-4, 8 et 5 mg/flacon) et en association avec les autres facteurs du com- 
plexe prothrombinique (voir ce mot), sous forme « activee » (facteur Vila) ou non 
(ex-PPSB). 


Indications et posologie 

1. Deficits constitutionnels homozygotes en facteur VII (Facteur VII LFB). 
Traitement des accidents hemorragiques, prevention et preparation aux 
interventions chirurgicales : 1 Ul/kg augmente le taux plasmatique du fac- 
teur VII d’environ 2 %. Administration strictement intraveineuse ; debit 
maximal de 4 ml/min. Maintien d’un taux de facteur VII minimal de 30 % 
pendant la periode de risque hemorragique : 30 a 40 Ul/kg toutes les 6- 
8 heures. 

2. Prophylaxie au long cours chez les sujets en deficit severe : 20 a 


:ours chez . 

30 Ul/kg trois fois par semaine^ V 
avec inhibi 


3. Hemophilies A et B a\%c inhibiteur (eptacog) : dose initiale de 
90 pg/kg, a adapter en^&nction des parametres d’hemostase et a renou- 
veler toutes les 3 heures. 

Effets indesirables 

Declenchement d’un episode thrombo-embolique. Risque infectieux : 
voir Facteurs de coagulation, p. 152. 


FACTEUR VIII PLASMATIQUE 

Le facteur VIII plasmatique est un complexe moleculaire associant deux pro- 
teines fonctionnellement bien distinctes : la fraction VIII coagulante et le facteur 
de Willbrand. 

I. FRACTION VIII COAGULANTE 

Syn : facteur antihemophilique A, fraction VIIIC. Intervient dans la thromboplas- 
tinoformation endogene. Est absente ou anormale chez l’hemophile A. Les progres 
recents de la biologie moleculaire et de la genetique inverse ont permis de preciser 
sa structure polypeptidique, faite de 2 332 amino-acides (PM de 264 000 kDa) riche- 
ment glycosyles portant a 330 000 le poids moleculaire de la forme plasmatique, 
la structure du gene (186 000 paires de bases sur le chromosome X) et le lieu de 
synthese principalement hepatocytaire. Le gene a ete clone et exprime dans des 
lignees cellulaires en culture : la proteine recombinante est disponible pour l’usage 
therapeutique (mais est d’un cout plus important que le facteur VIII issu du 
plasma). 

Les presentations actuellement disponibles sont indiquees dans le tableau 40. 
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Tableau 40. — Concentres de facteur VIII disponibles. 


OBTENTION 

SPECIALITY 

PRESENTATIONS 

Plasma 

Factane, Octanate 

Flacons 100 Ul/ml (2,5, 5 et 10 ml) 

Recombinante 

(Octicog) 

Advate 

Helixate, Kogenate, 
ReFacto 

Recombinate 

Flacons 100 Ul/ml (2,5, 5, 10, 15, 20 et 30 ml) 

Flacons 100 Ul/ml (2,5, 5, 10 et 20 ml) 

Flacons 100 Ul/ml (2,5, 5 et 10 ml) 


Indications 

Traitement substitutif de l’hemophilie A. 

Posologie 

1. Une dose d’l Ul/kg augmente l’activite VIIIc plasmatique de 2%. 
Administration strictement intraveineuse. Debit maximal de 4 ml/min. 

a) Accidents hemorragiques peu severes : 15 a 20 Ul/kg (taux plasma- 
tique utile : 20-30 %). 

b) Hemorragies severes ou preparation a une intervention chirurgi- 
cale : 40 a 60 Ul/kg (taux plasmatiques utiles : 50 %). 

2. L’injection d’une dose de l’ordre d^^lll/kg toutes les 8 heures 
permet de maintenir un taux de facteur VIII de 30 a 50 % dans les 
periodes post-operatoires jusqu’a cicatrisation (10 jours pour la 
chirurgie des parties molles, 15 jpllrs%i chirurgie digestive ou neuro- 
chirurgie, trois semaines en^hjirurgie orthopedique). L’efficacite thera- 
peutique doit etre controlee par le temps de cephaline activee et, au 
besoin, par le dosage du facteqr VIII coagulant plasmatique. 

3. Ces doses peuvent etre depassees en cas d’inhibiteur immunolo- 
gique contre le facteur VIIIc (selon le titre de 1’inhibiteur). 

4. Traitement prophylactique : 15 a 30 Ul/kg tous les 2 a 3 jours. 

Effets indesirables 

Chez 10 % des hemophiles A traites, apparition d’anticorps allo- 
immuns anti-facteur VIIIc. Rares cas de frissons hyperthermie. 

Risques infectieux : voir Facteurs de coagulation, p. 152. 

II. FRACTION VIII WILLEBRAND 

Syn : facteur VIII de haut poids moleculaire, cofacteur de ristocetine, VWRcf, VIII 
related antigen, VIII rag. Proteine absente ou anormale dans la maladie de Wille- 
brand. Ont ete recemment precises la structure monomerique (2 050 amino-acides, 
PM de 260 000 kDa), la structure du gene (3 000 nucleotides sur le chromo- 
some 21), le lieu de synthese, principalement les cellules endotheliales. La forme 
active dans le plasma est un complexe multimerique de cette molecule. Le facteur 
Willebrand a deux fonctions principales : il intervient dans l’adhesion des pla- 
quettes au sous-endothelium et assure la liaison et la stabilisation du facteur VIII 
coagulant dans le sang. 

On dispose en therapeutique de deux types de concentres de facteur VIII d’ori- 
gine plasmatique humaine : Wilstart (flacons contenant 1 000 UI de facteur Wille- 
brand et 500 UI de facteur VIII coagulant) et Wilfactin (flacons contenant 1 000 UI 
de facteur Willebrand). 
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Indications 

Prevention et traitement des hemorragies dans la maladie de Wille- 
brand. 

Posologie 

Commencer par Wilstart, surtout dans les formes avec fraction VIII 
coagulante < 20 %, 40 a 60 Ul/kg (exprimes en unites cofacteur de la Ris- 
tocetine). L’effet de cette substitution est complexe : amelioration de la 
fonction coagulante (raccourcissement du temps de cephaline active), 
diminution plus ou moins nette du temps de saignement. Ces effets sont 
appreciates pendant 12 a 24 heures. Dans le cas ou ils doivent etre 
maintenus, soutien chirurgical par exemple, perfuser 20 a 40 Ul/kg de 
facteur Willebrand seul (Wilfactin) toutes les 12 a 24 heures. 

Effets indesirables 

Voir Facteurs de coagulation, p. 152. 


FACTEUR IX PLASMATIQUE 

Syn : facteur antihemophilique B. Intervient dans la thromboplastinoformation 
endogene. Ce facteur est absent ou fonctionnellement anormal chez l’hemophile B. 
Sont actuellement connus sa structure polypeptid|que comportant 415 acides amines 
et son gene de 33 000 bases situe sur le chromosoi^X (organisation tres proche de 
ceux des facteurs X, VII et de la proteine C). Le clqn^e sur cellules in vitro (CHO) 
permet aujourd’hui de disposer d’une proteine recombinante pour l’usage therapeu- 
tique. Toutefois, le cout est plus eleve que les concentres de facteur IX plasmatiques. 

Les formes actuellement disponiblep&Jil facteur IX sont listees dans le 
tableau 41. 


Tableau 


( teur IX plasmatique. 


OBTENTION 

j. sVfff^LITE 

PRESENTATIONS 

Plasma 

Beta^Tct 

Flacons 50 Ul/ml (5, 10 et 20 ml) 


Mononine, Octafix 

Flacons 50 Ul/ml (10 et 20 ml) 

Recombinante 

BeneFix 

Flacons 250, 500, 1 000 et 2 000 UI 

(nonacog) 




Indications 

Hemophilie B. 

Posologie 

1. L’injection de 1 Ul/kg augmente l’activite IV plasmatique de 1 % en 
moyenne. 

2. Le schema est le meme que pour l’hemophilie A (voir plus haut), 
mais le rythme de renouvellement est d’une transfusion toutes les 
12 heures : 15 a 50 Ul/kg selon la gravite de l’accident hemorragique. 

3. Ces doses sont a augmenter en cas d’inhibiteur immunologique 
anti-facteur IX. 

Effets indesirables 

Apparition chez 10 % des hemophiles B traites d’un inhibiteur immu- 
nologique anti-facteur IX. Rares reactions de frissons, hyperthermie. 
Risque infectieux : voir Facteurs de coagulation, p. 152. 
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FACTEUR XI PLASMATIQUE 


Syn : facteur Rosenthal, PTA. Produit sanguin stable derive du plasma humain 
par fractionnement. Specialite : Hemoleven, en flacons de 10 ml contenant 1 000 UI 
de facteur XI. 

Indication 

Traitement substitutif des deficits constitutionnels en facteur XI. 

Posologie 

1. L’injection d’une dose d’l Ul/kg augmente la concentration du fac- 
teur XI de 2 % en moyenne. 

2. Le schema de traitement est similaire a celui de l’hemophilie (voir 
ci-dessus). Un renouvellement peut etre realise tous les 2 a 3 jours si 
une protection prolongee est necessaire. 

Effets indesirables 

Allo-immunisation anti-facteur XI exceptionnelle. Risque infectieux : 
voir Facteurs de coagulation, ci-dessous. 


FACTEUR XIII PLASMATIQUE 


Syn : facteur stabilisant de la fibrine, FSF. Proteine decoagulation intervenant dans 
la consolidation du caillot. Produit sanguin stable derive , au plasma humain par frac- 
tionnement. Specialite : Fibrogammin, preparation injectable a 250 et 1 250 UI (Phar- 
macies hospitalieres, procedure d’autorisation temporaire d’utilisation nominative). 
Entre aussi dans la composition de colies biologiques (Beriplast, Tissucol). 



Indication 

Deficit en facteur XIII. 


Posologie 

1. 10 Ul/kg/mois en prophylaxie. 

2. 10 a 20 Ul/kg en cas de saignement, a renouveler quotidiennement 
jusqu’a arret du saignement. 

3. 35 Ul/kg avant intervention chirurgicale a risque hemorragique, a 
repeter quotidiennement jusqu’a cicatrisation. 

Effets indesirables 

Reactions allergiques. Allo-immunisation anti-facteur XIII exception- 
nelle. Risque infectieux : voir Facteurs de coagulation, ci-dessous. 


FACTEURS DE COAGULATION 


Voir Facteur VIII plasmatique, Facteur IX plasmatique, Facteur XI plasmatique, 
Facteur XIII plasmatique, Facteur VII plasmatique, Complexe prothrombinique, 
Fibrinogene, Plasma, Fractions coagulantes activees. 

Les facteurs de coagulation, excepte les facteurs de la phase contact (le kinino- 
gene de haut poids moleculaire - ou facteur Fitzgerald, Williams ou Flaujeac - et 
la prekallicreine - ou facteur Fletcher) sont listes dans le tableau 42. 

Effets indesirables 

Les risques de transmission d’agents infectieux, inexistants avec les 
produits recombinants, sont actuellement virtuels avec les produits 
issus du fractionnement du plasma humain, limites par la selection des 
donneurs (seronegatifs VIH, VHB et VHC), la recherche du genome VHC 
sur les collections de plasmas, les procedures d’extraction (solvant 
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detergent, nanofiltration), qui n’eliminent toutefois pas les virus non 
enveloppes (parvovirus Bjg) ou les agents infectieux non conventionnels. 


Tableau 42. — Facteurs de coagulation. 


NOMENCLATURE 

SYNTHESE 

VITAMINE K 

(dependance) 

DURfiE 

DE VIE 

(moyenne) 

SUBSTITUTION* 

TAUX 

UTILE** 

(plasma) 

I Fibrinogene 

Hepatique 

0 

100 h 

Fibrinogene 

(plasma) 

ig/i 

II Prothrombine 

Hepatique 

+ 

80 h 

PPSB 

(plasma) 

30-40% 

V Pro-accelerine 

Hepatique 

0 

20 h 

Plasma frais 

20% 

VII 

Proconvertine 

Hepatique 

+ 

5 h 

Proconvertine 

10-20 % 

VIII Facteur anti- 
hemophilique A 

Hepatique 
en partie 

0 

10 h 

Facteur VIII 

30% 

IX Facteur anti- 
hemophilique B 

Hepatique 

+ 

18 h 

Facteur IX 

30% 

X Facteur Stuart 

Hepatique 

+ 

*-$h 

PPSB 

20% 

XI Facteur 
Rosenthal (PTA) 

Hepatique 

0 


Facteur XI 
(plasma) 

5-25% 

XII Facteur 
Hageman 

Foie, 

Systeme 

reticulo- 

endothelial 

'•‘b 

Jr 60 h 

Non 

necessaire 

<10% 

XIII FSF 

Hepatic^* ( 

A. 

V 

150-200 h 

Facteur XIII 
(plasma, I) 

<5% 


* Le produit de substitution le plus piff'est cite en premier. Le plasma frais congele est utilisable en cas de 
deficits complexes (voir plasma). 

** Les taux utiles concernent les situations chirurgicales ou traumatologiques. 

FSF : facteur stabilisant de la fibrine. 


FACTEURS DE CROISSANCE 
HEMATOPOIETIQUES 

Syn : Colony stimulating factors , CSF, hematopoietic growth factors. 

Biomolecules polypeptidiques dont le role est de moduler la proliferation et la 
differenciation des progeniteurs hematopoietiques in vitro (voir p. 1605) et in vivo. 
Les techniques de genie genetique ont permis d’en isoler les genes, de les cloner 
et d’en obtenir l’expression intracellulaire sous forme d’ARN messagers et de pro- 
teines dites recombinantes, dont certaines sont disponibles pour l’usage therapeu- 
tique (erythropoi'etine, G-CSF, stem cell factor ). D’autres sont des molecules de 
synthese ayant une specificite pour le recepteur cellulaire : c’est le cas des analo- 
gues de la thrombopoietine. 

Leur mode d’action est de type hormonal : endocrine (par exemple, erythro- 
poietine) ou plus souvent paracrine ou autocrine. Ils agissent par l’intermediaire 
de recepteurs specifiques dont la presence conditionne la sensibilite des cellules 
aux facteurs de stimulation. Ces recepteurs sont exprimes par les progeniteurs 
normaux, mais aussi, de fa^on variable, par les lignees hematopoietiques malignes 
in vitro. Toutefois, le risque de stimuler la croissance des cellules malignes in vivo 
n’est pas une limitation therapeutique majeure a l’utilisation de certains facteurs 
de croissance (G-CSF) dans le cadre d’hemopathies malignes. 
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I. ERYTHROPOIETINE 

Voir ErythropoYetine, p. 142. 


II. FACTEURS DE CROISSANCE GRANULOCYTAIRE 

Syn : G-CSF. Proteine recombinante obtenue a partir d’un gene humain isole 
d’une tumeur de vessie (lignee 5637), clone et exprime par E. coli. Stimule in vitro 
la croissance des progeniteurs granuleux. In vivo, l’injection intraveineuse ou sous- 
cutanee provoque une hyperleucocytose dose-dependante, de type neutrophile. 
Specialites : Neupogen (ampoules injectables IV, SC a 300 et 480 pg), Granocyte 
(ampoules injectables IV, SC a 105 et 263 pg). Distribution limitee aux pharmacies 
hospitalieres. Forme retard pegylee : Neulasta, solution injectable a 6 mg/seringue. 


Indications et posologie 

1. Attenuation et prevention des neutropenies graves et du risque 
infectieux et secondaires a l’administration de polychimiotherapies a 
tres fortes doses (regulierement aplasiantes) : 5 pg/kg/j jusqu’a correc- 
tion de la neutropenie (formes non pegylees) ; une dose unique de 6 mg 
le lendemain de la chimiotherapie. Effet statistiquement decelable, mais 
individuellement aleatoire. 


2. Mobilisation de cellules souches hematopoietiques en vue de leur 
collection avant autogreffe. Ce procede de collection est aussi possible 
chez un donneur apparente pour une allogreffe : 5 a 10 pg/kg/j par voie 
SC pendant 5 a 6 jours, temps necessaire poujw)foserver une hyperleu- 
cocytose (associee a une augmentation de^^jm'fes CD34+ sanguines). 

Effets indesirables 

Douleurs osseuses, rupture de 



ptionnelles). 


III. FACTEURS DE CROISSANCE MEGACARYOCYTAIRE 

Syn : analogues de la thrombopoietinei Le clonage de la thrombopoYetine (1994) et 
sa production par genie genetique n’om pas eu de suite en raison de la frequence 
d’immunisations declenchees par ce produit. Les produits actuellement disponibles 
sont des analogues peptidiques (romiplostim : Nplate, en forme injectable SC a 250 pg) 
ou non peptidiques (eltrombopag : Revolade ou Promacta, en comprimes a 50 et 
75 mg), stimulant le recepteur de la thrombopoYetine. Efficacite : delai de 5 a 7 jours, 
maximale au 15 e jour, disparaissant rapidement des l’arret du traitement. 


Indications 

Thrombopenies immunologiques (PTI), apres echec des traitements 
de premiere ligne (corticoides, immunoglobulines polyvalentes IV) et 
de la splenectomie, ou en cas de contre-indication a cette intervention. 
Prevention des thrombopenies secondaires lors des traitements antivi- 
raux de l’hepatite chronique. A l’etude : thrombopenies des syndromes 
myelodysplasiques. 


Posologie 

1. Voie SC (romiplostim) : debuter par une dose de 1 a 
2 pg/kg/semaine, puis augmenter cette dose hebdomadaire par paliers 
de 1 pg/kg/semaine jusqu’a observation de l’effet (nombre de pla- 
quettes superieur a 50 000/mm 3 ). Ajuster la dose pour maintenir une 
valeur de plaquettes regulierement entre 50 000 et 200 000/mm 3 . 

2. Voie orale (eltrombopag) : 50 a 75 mg/jour. 


Contre-indication 

Grossesse. 
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Effets indesirables 

Risque thrombotique. Fibrose reticulinique medullaire (rare). 

IV. FACTEUR DE CROISSANCE DES CELLULES SOUCHES 

Syn : stem cell factor, ancestime. Facteur de croissance des cellules souches 
hematopoietiques recombinant (r-metHuSCF). Specialite : Stemgen, solution injec- 
table 1,5 mg/ml. Disponible par procedure d’autorisation temporaire d’utilisation 
(voir tableau 103, p. 404). 

Indications 

En association avec un facteur de croissance granulocytaire, mobilisa- 
tion des cellules souches hematopoietiques en vue de leur collection par 
cytapherese et conservation pour autogreffe (voir p. 180). 

Posologie 

20 pg/kg/j par voie SC. 

Effets indesirables 

Manifestations allergiques : urticaire, prurit, dyspnee, oedeme de 
Quincke (le produit est un facteur de stimulation des mastocytes). 
Interet d’une premedication par antihistaminiques. 





FAMCICLOVIR 

Liste I. 

Agent antiviral, prodrogue du pencicloyi^Adlhinistration par voie orale, bonne 
diffusion tissulaire. Specialite : Oravir, comprimes a 500 mg. 

Indications 

Infections genitales a virus du groupe Herpes chez le patient immuno- 
competent et chez le jpa ^n Nwiimunodeprime. Infections a virus du 
groupe varicelle-zona. 

Posologie 

250 a 500 mg toutes les 8 ou 12 heures selon l’indication. 

Tolerance 

La tolerance est en general bonne ; resistance croisee avec l’aciclovir. 


FECONDATION IN VITRO ET TRANSFERT 
EMBRYONNAIRE 

Techniques de procreation medicalement assistee permettant la realisation de 
grossesses chez des couples infertiles. L’utilisation de sperme de donneur et le 
don d’ovocyte sont possibles. 

Techniques 

1. Fecondation in vitro a proprement dite. 

Elle se deroule en plusieurs etapes : 

a) stimulation ovarienne. La maturation ovocytaire est provoquee en 
phase folliculaire par les gonadotrophines hMG ; l’emploi d’analogues 
de la LH-RH permet d’eviter les pics spontanes de l’hormone luteo- 
trope. La surveillance de cette phase est realisee par des dosages plas- 
matiques d’cestradiol et des echographies ; 

b) declenchement de l’ovulation et recueil ovocytaire. A maturite, l’ovu- 
lation est declenchee par l’injection d’une forte dose de gonadotrophines 
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chorioniques. Le recueil ovocytaire est realise 36 heures plus tard par 
ponction folliculaire transvaginale echoguidee ; 

c) fecondation in vitro. Les ovocytes sont mis en presence du sperme 
prepare par migration, lavage, centrifugation sur milieu special ; la 
fecondation et les premieres divisions de l’ceuf sont controlees ; 

d) transfert embryonnaire. Au stade quatre blastomeres, un a trois 
embryons sont implantes dans l’uterus, par voie basse. Les embryons 
surnumeraires peuvent etre congeles pour une implantation au cours 
de cycles ulterieurs. 

2. Techniques derivees. 

On distingue : 

a) le GIFT (gamete intra-fallopian transfert). Elle consiste en une ponc- 
tion ovocytaire percoelioscopique avec replacement dans le meme 
temps des ovocytes et du sperme prepare dans une trompe saine ; 

b) le ZIFT (zygote intra-fallopian transfer). Le replacement embryon- 
naire est realise au stade zygote dans les trompes soit par coelioscopie, 
soit par voie basse. 

3. Fecondation par micro-injection intracytoplasmique de spermato- 

zoi'des : cette technique permet de fecondej a partir d’un sperme 
pauvre ou teratospermique. A 

y\> 

Indications 

Sterilite tubaire feminine (obturation tubaire bilaterale, sequelle de 
salpingite, salpingectomie). Endometriose. Sterilite idiopathique. Indi- 
cations masculines (oligo-astheno-terastfespermies). 


Resultats 

Les chances globales de succe^dependent de l’affection sous-jacente 
et de la reponse a la stimulatrcfcn. Le transfert embryonnaire est effectue 
dans 75 % des ponctions ; une grossesse est obtenue dans 17 % des 
cas/ponctions. Le taux de succes est fonction du nombre d’embryons 
transferes ; le nombre de 3 paraTt optimal et 70 % des grossesses par- 
viennent a terme. Le taux de succes global est de 14 % d’accouche- 
ment/ponctions. 


Complications 

1. Hyperstimulation ovarienne : gros ovaires kystiques, epanchement 
abdominal. Le traitement repose sur le repos, une anticoagulation pre- 
ventive, la glace sur le ventre, les antalgiques et une reequilibration 
hydroelectrolytique. 

2. Grossesses multiples. 


FELBAMATE 

Liste I. 

Antiepileptique. Speciality : Taloxa, en comprimes a 400 mg et 600 mg et sus- 
pension buyable a 600 mg/5 ml. 

Indications 

Syndrome de Lennox-Gastaut non controle par les autres anti-epilep- 
tiques appropries disponibles. 
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Posologie 

En complement du traitement anterieur de l’adulte et de l’enfant a 
partir de 4 ans : 7,5 a 45 mg/kg (enfants), 600 a 3 600 mg/j (adultes). 

Contre-indications 

Antecedents ou signes de dysfonctionnement hematologiques ou 
hepatiques. 

Effets indesirables 

1. Toxicites hematologique (aplasie medullaire) et hepatique (insuffi- 
sance hepatocellulaire aigue), pouvant etre severes, voire mortelles. 

2. Interferences avec les anti-epileptiques (phenytoi'ne, carbamaze- 
pine, acide valproique). 


FENTANYL 

Stupefiant (regie des 28 jours). 

N-(l-(2-phenylethyl)-4-piperidinyl)-N-phenyl-propanamide. Analgesique majeur 
et narcotique, 100 fois plus puissant que la morphine. L’activite analgesique se 
developpe rapidement par voie IV et dure 20 30 minutes ; elle s’accompagne 

d’une depression respiratoire constante qui necessite l’assistance respiratoire. 
Presente en ampoules injectables de 2, 5 et lfrnl, dosees a 0,05 mg/ml. Une pre- 
sentation transcutanee (Durogesic) est des(irl^e a l’usage antalgique (voir 
tableau 7, p. 40). 

Indications 

1. Analgesie au cours de l’a^iestliesie generale, associe aux hypno- 
tiques et aux curares. 

2. Analgesie en re^ 




Posologie 

Variable selon le type d’acte operatoire, le patient, l’association a des 
hypnotiques. 

Contre-indication 

Depression respiratoire non assistee. 


Effets secondaires 

Depression respiratoire, bradycardie (notamment en cas de forte 
dose chez un patient sous betabloquant), prurit, myosis, rigidite mus- 
culaire, retention urinaire. 


FER 

L’administration de sels de fer tend a normaliser le taux de l’hemoglobine dans 
les anemies hypochromes ferriprives. Les preparations ingerables sont suffisantes 
dans la quasi-totalite des cas. Les sels ferreux sont mieux absorbes par la 
muqueuse duodenale que les sels ferriques. L’adjonction d’acide ascorbique favo- 
riserait leur absorption. Dans le tableau 43, est indique le contenu reel en fer metal 
des principales specialites. La voie parenterale peut etre utilisee, mais certaines 
presentations injectables ont ete a l’origine d’accidents graves. Une preparation 
martiale injectable (Venofer, hydroxyde de fer saccharose, ampoules a 100 mg) 
paraTt actuellement bien toleree. 
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Tableau 43. — Contenu en fer metal des specialites de sets ferreux. 


SELS FERREUX 

SPECIALITE 

APPORT EN FER 

Ascorbate 

Ascofer 

33 mg/cp 

Chlorure 

Fer UCB 

50 mg/amp 

Sulfate 

(forme pour nouveau-ne) 

Fer AP-HP 

0,5 mg/gel 

Fumarate 

Fumafer 

33 mg/dose (poudre), 66 mg/cp 

Feredetate 

Ferrostrane 

Sirop 34 mg/cuillere a cafe 

Sulfate et vitamine C 

Fero-Grad 500 

105 mg/cp 


Tardyferon 

80 mg/cp 


Indications 

Anemies hypochromes hyposideremiques par deficit martial. Traite- 
ment preventif des deficits martiaux (grosses^, nourrisson premature 
ou jumeau, suites de gastrectomie, donneurs dWsang, traitement par 
erythropoietine, patients en hemodialyse periodiqtie...). 

Posologie 

1. Voie orale. L’absorption martiale^ri^^oefficient de l’ordre de 5 a 
15 %. Le sel de fer utilise influence peu l’dbsorption. Pour une dose quo- 


tidienne comprise entre 100 et 20Qmg de fer metal, selon la tolerance 
digestive chez l’adulte, l’ab^orption reelle est de 10 a 20 mg/j. Dans la 
majorite des cas d’anemie par carence en fer, le deficit a combler est 
compris entre 1 et 3 g de fer^t le traitement doit done etre prolonge 
pendant 100 a 150 jours ou de fa^on continue si la cause du deficit n’est 
pas controlee. 

2. Voie parenteral e (hydroxyde ferrique saccharose). Injection IV 
lente stricte : en moyenne 3 mg/kg/injection, une a trois fois par 
semaine, selon le degre du deficit martial. Patients en hemodialyse : 
2 mg/kg une fois par mois dans le circuit d’hemodialyse. 


Effets secondaires et accidents 

Constipation avec selles noires (contenant du Fe 2 S). 

Attention ! L’absorption accidentelle de doses massives de sels de fer 
peut entramer, notamment chez le jeune enfant, des accidents graves 
(vomissements, douleurs abdominales, melena et choc, survenant dans 
les heures qui suivent l’ingestion), parfois mortels ; faire boire une solu- 
tion diluee de bicarbonate de sodium et administrer de la desferrioxa- 
mine (voir ce mot), de preference par voie IM. Le traitement martial est 
inefficace dans les anemies avec hyposideremie des etats inflamma- 
toires chroniques et dangereux dans les anemies avec hypersideremie. 

Contre-indications 

Hemochromatose. Thalassemie et autres anemies liees a un trouble 
de l’utilisation du fer. 


MEDICATIONS ET TECHNIQUES THERAPEUTIQUES 


159 


FIBRATES 


Liste II. 

Medicaments agissant sur la synthese des lipoproteines. Nombreuses specia- 
lity et produits generiques (tableau 44). 


Tableau 44. — Principaux fibrates disponibles. 


DCI 

SPElCIALlTfi 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

Bezafibrate 

Befizal 

cp 200 mg, cp LP 400 mg 

400 a 

600 mg/j 

Ciprofibrate 

Ciprofibrate Ge 

Lipanor 

gel 100 mg 

100 a 

200 mg/j 

Fenofibrate 

Fegenor 

gel 67, 140 et 200 mg 

100 a 

400 mg/j 


Fenofibrate Ge 

gel 67, 140, 200 et 300 mg ; cp 145, 160, 

200 et 300 mg ; gel micron 67 et 200 mg 

67 a 200 mg 


Lipanthyl 

cp 145 et 160 mg ; ggl micron 67 et 200 mg 


Gemfibrozil 

Lipur 

cp 450 mg 

900 mg/j 


& 

a)^ et hypertriglyceridemies endo- 
[V), ou associees (type lib et III), 
u s’est avere insuffisant et que la cho- 
lesterolemie apres r#j*ime reste elevee et/ou qu’il existe des facteurs de 
risques associes. La poiirsuite du regime reste toujours indispensable. 
Les fibrates sont efficaces seuls ou associes a un chelateur d’acides 
biliaires. 


Indications 

Hypercholesterolemies (tvi 
genes de l’adulte, isolees (t 
lorsqu’un regime adapM et as; 


Seul le gemfibrozil a demontre une efficacite dans la prevention pri- 
maire et secondaire des complications de l’atherosclerose. 


Posologie 

Voir tableau 44. 


Contre-indications 

Grossesse. Insuffisances hepatique et renale. Autres fibrates. 

Effets indesirables 

Troubles digestifs peu frequents. Leucopenie rare. Myalgies ; rhabdo- 
myolyses exceptionnelles. Une surveillance des transaminases tous les 
3 mois est souhaitable. 

Interactions medicamenteuses 

Potentialisation des anti-vitamines K (reduire d’un tiers la posologie 
des anti-vitamines IQ. Effets secondaires musculaires severes en cas 
dissociation aux statines. Les fibrates peuvent deplacer certains medi- 
caments qui sont lies a l’albumine. 
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FIBRINOGENE 

Fraction coagulante d’origine plasmatique. Speciality : Clottafact, en flacons de 
1,5 g dans 100 ml. Une fois en solution, le fibrinogene doit etre employe en moins 
de trois heures. La duree de vie plasmatique est de 3 a 4 jours a l’etat normal. 

Indications 

Afibrinogenemies congenitales. Dans les syndromes de defibrination 
par fibrinolyse ou coagulation intravasculaire disseminee, l’administra- 
tion de fibrinogene n’est qu’un adjuvant, le traitement de la cause et 
des desordres associes (thrombopenie surtout) semble primordial. 

Posologie 

Les doses utiles sont de 0,5 a 1 g/10 kg de poids corporel. L’injection 
doit etre faite en perfusion IV stricte, au debit maximal de 4 ml/min. Se 
guider sur les modifications de la coagulability obtenues apres la per- 
fusion. Ne pas depasser la concentration plasmatique de 2 g/1 (risque 
de thrombose). 

Effets indesirables 

Risque infectieux : voir Facteurs de coagulation. 

FISTULES ARTERIOVEINEUSES 

Procede utilise pour l’hemodialyse periodiquef'l^jjfincipe consiste en la crea- 
tion d’un neovaisseau arterialise qui peut §tre ponctionne de fagon repetee. 
L’ anastomose chirurgicale d’une artere et d’une veine est generalement realisee a 
1’avant-bras (artere radiale, veine radiaj^e superficielle par exemple), au bras ou 
exceptionnellement au niveau femoral. Efc^'peuvent inclure un materiel prothe- 
tique. On introduit deux aiguilleg^rpoins souvent une aiguille) dans la veine arte- 
rialisee. >4 "Zy 

Indications 

La creation de cet abord vasculaire est un temps capital dans la pre- 
paration a l’hemodialyse periodique des insuffisants renaux chro- 
niques. A titre temporaire, et dans certains cas a titre definitif et dans 
l’insuffisance renale aigue, l’abord vasculaire est assure par la mise en 
place d’un catheter (jugulaire, femoral) laisse en place entre les 
seances d’hemodialyse et qui peut etre tunnelise (catheter de Canaud). 

Surveillance 

La palpation (thrill) et l’auscultation (souffle) permettent d’evaluer la 
qualite du debit et du fonctionnement de la fistule. Les complications 
les plus frequentes d’une fistule arterioveineuse sont la stenose, la 
thrombose et l’infection. 

FLECAINIDE 

Liste I. 

Anti-cirythmique de la classe Ic, la flecai'nide est efficace sur tous les types d’aryth- 
mies, supra-ventriculaires et ventriculaires. Elle allonge franchement les temps de 
conduction atriale, nodale et ventriculaire. Elle possede un effet inotrope negatif. 
Speciality : Flecai'ne (acetate), en comprimes a 100 mg, en gelules LP a 50, 100, 150 
et 200 mg et en ampoules injectables a 40 mg. La demi-vie par voie orale est de 
14 heures, ce qui permet 2 prises par jour (1 prise par jour pour la forme LP). 
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Indications 

Prevention des recidives d’arythmies documentees : fibrillation 
atriale, rythme reciproque, en particulier au cours d’un syndrome de 
Wolff-Parkinson-White, tachycardie ventriculaire. 

Contre-indications 

Dysfonction ventriculaire systolique, symptomatique ou non, quel qu’en 
soit le degre. Maladie coronaire. Syndromes du QT long. Antecedent de 
flutter auriculaire en raison du risque de ralentissement du cycle atrial 
avec conduction en 1 sur 1 aux ventricules. Troubles de conduction auri- 
culo-ventriculaire ou intra-ventriculaire (blocs bifasciculaires, bloc de 
branche gauche, blocs intraventriculaires distaux). Syndrome de Brugada. 

Posologie 

Injection IV de 1 a 2 mg/kg en 5 minutes, suivie d’une perfusion de 
0,01 a 0,02 mg/kg/min ou de la prise de la forme orale (100 a 200 mg/j). 

Un enregistrement de l’electrocardiogramme est systematique dans 
les 48 heures : l’elargissement de QRS de plus de 25 % ou l’apparition 
d’un bloc de branche devra faire arreter le traitement. 


Incidents et accidents 

Troubles neurosensoriels. Aggravation 'd’une insuffisance cardiaque 
prealable. Surtout troubles de conducth^Ske^arythmies sur des myo- 
cardes alteres : elargissement de QRS, bwacojifasciculaire, allongement 
de PR, tachycardie ventriculaire. 

FLUBENDAZOLE & 


Liste II. 




Antihelminthique. Specialite : Fluvermal, en comprimes a 100 mg et en solution 
buvable a 100 mg/cuill(*fe a cafe. 

Indications 

Oxyurose, ascaridiase, trichocephalose, ankylostomiase. 


Posologie 

1. Oxyurose : 100 mg (1 comprime) en une prise unique le matin; 
cure a renouveler 15 jours plus tard. 

2. Autres nematodoses : 200 mg/jour en 2 prises, soit 100 mg matin et 
soir, pendant 3 jours. 


Contre-indication 

Contre-indique, par prudence, chez la femme enceinte. 


FLUCONAZOLE 

Liste I. 

Antifongique du groupe des triazoles. 

1 . Actif sur : 

a) les champignons du genre Candida : C. albicans, C. tropicalis, C. parapilosis. 
C. glabatra est moins sensible et C. krusei est resistant ; 

b) Cryptococcus, Histoplasma capsulatum et H. duboisii, Coccidioidomyces. 

2. Inactif sur Aspergillus. 

Bonne diffusion tissulaire, salivaire et dans le LCR (75 % des concentrations 
plasmatiques). Demi-vie plasmatique de 30 heures. Elimination renale sous forme 
active (80 %). Specialite : Triflucan, en gelules a 50, 100 et 200 mg et ampoules 
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injectables a 2 mg/ml, en flacons de 50 et 100 ml (ces dernieres sont reservees a 
l’usage hospitalier). 

Indications 

Traitement curatif des infections a Candida sp, notamment cutaneo- 
muqueuses et oesophagiennes, et des formes invasives septicemiques 
et viscerales. 

Cryptococcose meningee. 

Prevention des candidoses chez les sujets a risque (allogreffe de cel- 
lules souches hematopoietiques). 


Posologie 

1. Candidoses sensibles : 100 a 400 mg/j, voire 800 mg/j. Traitement pro- 
longs sur plusieurs mois en cas de mycose septicemique ou profonde 
15 jours apres la derniere hemoculture positive ou arret de la fievre. 

2. Cryptococcose meningee : 400 mg a 800 mg par jour pendant 6 a 
8 semaines en relais apres 15 jours d’amphotericine B ± flucytosine, puis 
200 mg/j en prevention des recidives chez les patients atteints du SIDA. 

Reduire ces doses chez l’insuffisant renal (voir p. 384). 


Contre-indication 

Grossesse. 


Effets indesirables 

Rares : augmentation des transaminases' 
rence avec anticoagulants antivitaminiques K, rifampicine, diuretiques, 
phenytoine. ** 


ases, eryption cutanee ; interfe- 


FLUCYTOSINE 

Liste I. 

Substance du groupe des anti|%£imidines, proche du 5-fluoro-uracile, mais dif- 
ferant par son activite antimitoticjue nulle et une action antifongique puissante 
notamment sur Candida et Cryptococcus. Apres administration orale, le produit est 
absorbe et elimine sans modification par vole renale. II franchit la barriere 
meningee. Speciality : Ancotil, en comprimes a 500 mg et flacons injectables a 
2,50 g pour la voie IV. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


Indications 

1. Candidoses pulmonaires, urinaires et septicemiques. Les candi- 
doses locales et, en particulier, digestives ne justifient pas, le plus sou- 
vent, la prescription de ce produit. 

2. Cryptococcoses pulmonaires et meningees. Chromomycoses. De 
nombreuses levures sont resistantes a la flucytosine qui doit done tou- 
jours etre utilisee en association avec un autre antifongique, par 
exemple l’amphotericine B. 


Posologie 

Voie buccale : 100 a 200 mg/kg/j, en prises espacees toutes les 
6 heures. 

Voie IV : meme posologie en perfusion continue ou discontinue. 
Attention ! En cas d’insuffisance renale, la posologie doit etre reduite 
proportionnellement a la clairance de la creatinine, jusqu’a 25 mg/kg/j 
en cas d’insuffisance renale majeure (voir tableau 96, p. 385). 
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Accidents 

Troubles digestifs, eruptions, toxicite hepatique, hypoplasie medullaire. 


FLUDARABINE 


Liste I. 

Analogue purinique. Antineoplasique. Son metabolite intracellulaire (2 fluoro- 
arabinosyl adenine triphosphate) inhibe la replication de l’ADN. Specialite : Flu- 
dara, flacons injectables IV a 50 mg, comprimes a 10 mg. 

Indication 

Leucemie lymphoi'de chronique. 


Indications et posologie 

Cures mensuelles. 

1. En monotherapie : 25 mg/m 2 /jour par voie IV ; 40 mg/m 2 /j par voie 
orale, 2 jours de suite, 3 a 6 mois. 

2. En association a cyclophosphamide : reduire la dose ou la duree 
(de l’ordre de 40 %). 


Effets indesirables 

Toxicite hematologique parfois prolqn 
phocytopenie CD4 durable). Rareme 
anemies hemolytiques auto-immunf 
lors de la premiere cure. 


FLUMAZENIL 


pine, antagon 


nmunodepression (lym- 
•uropathies peripheriques, 
(drome de lyse tumorale aigue 


Liste I. 

Imidazo-benzodiazepine, afTtagoniste des benzodiazepines. Specialite : Anexate, 
solution injectable IV a 0,1 mg/ml en ampoules de 5 et 10 ml. 


Indications 

Antidote des benzodiazepines en anesthesiologie et en toxicologie. 
L’efficacite du medicament a valeur de test diagnostique en cas de 
reveil complet d’un coma suppose toxique. 


Posologie 

Injection IV de 0,2 mg en 15 secondes, puis de 0,1 mg toutes les 2 a 
3 minutes jusqu’a une dose cumulee de 1 mg si reveil non obtenu. Puis 
perfusion horaire continue d’une dose calculee sur la base de la dose 
cumulee ayant ete efficace. 

Contre-indications 

Inefficace en cas de coma par intoxication poly-medicamenteuse. 
Dangereux si antidepresseur tricyclique associe (facilite les convul- 
sions). 

Effets indesirables 

Convulsions en cas d’intoxication associee par des produits convulsi- 
vants ou a trop forte dose chez un sujet dependant des benzodiazepines. 
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FLUORESCEIN E 

Colorant a usage diagnostique. Utilisee en collyre a 2 % pour la recherche des 
corps etrangers de la cornee ; en injections IV de 5 ml de fluoresceine sodique a 
10 % pour pratiquer des angiographies retiniennes. 


9-ALPHA-FLUORO-HYDROCORTISONE 


Liste I. 

Syn : fludrocortisone. Derive fluore de l’hydrocortisone (voir ce mot) qui lui 
confere une action mineralocorticoide exclusive. EntraTne une retention sodee et 
une fuite de potassium. Specialite aux Etats-Unis : Florinef, en comprimes a 50 pg. 
Delivre en France seulement par les pharmacies des hopitaux. 

Indications et posologie 

Utilise dans le traitement de la maladie d’Addison (50-200 pg/j) et de 
certaines hypotensions orthostatiques (jusqu’a 500 pg/j). 


FLUOROPROPHYLAXIE DENTAIRE 

L’ion fluor des fluorures (de sodium, de calcium) contribue a F edification des 
apatites de la couronne dentaire pendant la grossesse pour les dents temporaires, 
mais surtout des la naissance pour la premiere molairfe permanente, puis de fagon 
continue pour les autres dents. La supplementation d< 
apports exterieurs par l’eau naturellement ou artifi 
lement le sel de cuisine. Specialite : Zymafluor, ei 


prendre en compte les 
:nt fluoree, et eventuel- 
:s ou comprimes. 


ej^dl 

Posologie , . . . . . . . 

1. 0,25 mg/jour de la naissance a 2 ans, 0,50 mg/j de 2 a 4 ans, 
0,75 mg/j jusqu’a 6 ans, puis 1 mg/j jusqu’a 10-12 ans. Le relais par fluor 
topique (gel chez le dentist gf- st ir tout dentifrice fluore) apporte un 
complement sur les dents enjplaq? et prolonge Faction protectrice anti- 
carie. Chez le jeune enfant (2116 ans) susceptible d’ingerer une quantite 
de pate non negligeable, il est conseille d’utiliser des dentifrices 
« enfants » moins doses en fluorures que les pates pour adultes. 

2. Dans le cas particulier de la prophylaxie des caries post-radiques, 
doit etre prescrit un gel dentaire Fluogel, Fluocaril bifluore 2 000 dans 
une gouttiere portee 10 minutes le soir ou du Fluodontyl en brossage. 
Ce traitement doit etre permanent. 


FLUOROQUINOLONES 

Liste I. 

Antibiotiques developpes a la suite des quinolones dites de premiere genera- 
tion, dont les proprietes antibacteriennes et cinetiques les situent parmi les anti- 
biotiques majeurs. 

1. Pharmacocinetique : absorption digestive variant de 50 a 100 % ; excellente 
diffusion extravasculaire, dans le LCR et les cellules ; elimination urinaire plus ou 
moins predominante selon les derives ; metabolisme de degre variable. 

2. Spectre d’activite : activite reguliere sur les enterobacteries (E. coli, Klebsiella, 
Enterobacter, Citrobacter, Serratia, Proteus, salmonelles, shigelles), les cocci a Gram 
negatif (meningocoque, gonocoque), les staphylocoques dores et coagulase negatifs 
(surtout ciprofloxacine) et Haemophilus influenzae. L’activite s’etend aux micro-orga- 
nismes a developpement intracellulaire ( Chlamydiae , mycoplasmes), aux Legionella, 
et a certaines mycobacteries. Activite inconstante sur les streptocoques, y compris le 
pneumocoque et sur Pseudomonas. Inactifs sur de nombreux anaerobies. 
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Indications 

Infections uro-genitales. Traitement de la gonococcie. Surinfections 
de bronchopneumopathies chroniques obstructives. 

Infections severes a bacteries sensibles en association ou en mono- 
therapie. Diarrhees aigues infectieuses (turista). 

Posologie 


Tableau 45. — Fluoroquinolones. 


DCI 

specialite:, presentation 

DEMI-VIE 

EXCRETION (%) 

POSOLOGIE 

Pefloxacine 

Peflacine, cp et amp IV 
400 mg 

Peflacine, monodose, 
cp 400 mg x 2 

3-6 h 

urines (45 %) 

400 mg toutes les 
12 h IV ou per os 

800 mg en 1 prise 
(cystites) 

Ofloxacine 

Oflocet, cp et amp IV 

200 mg 

3-7 h 

urines (90 %) 
bile (3 %) 

200 mg toutes 
les 12 heures IV 
ou per os 

Ciprofloxacine 

Ciflox, cp 250, 500, 

750 mg 

Ciflox, amp IV 200 mg 

3-4 h 30 

J 

urines 
(30-60 %) 

Me (15-20 %) 

500 a 750 mg 
toutes les 

12 heures per os 

200 mg toutes 
les 12 heures IV 

Rosoxacine 

Eracine, gel 150 mg 

OO 


urines (75 %) 

bile (25 %) 

300 mg/j per os 

Levofloxacine 

Tavanic, cB^50f(ytg^ 

6-8 h 

urines (85 %) 

0,5 a 1 g/j 

Norfloxacine 

Noroxiire, (^M00 mg 

Chibroxine, collyre 0,3 % 

3-4 h 30 

urines 
(3040 %) 

bile (30 %) 

400 mg toutes les 
12 heures per os 

4 a 20 gouttes/j 


Effets indesirables 

Photosensibilisation ; troubles digestifs ; tendinites ; neurotoxicite 
(convulsions). En raison de leur fixation et toxicite pour les cartilages, 
ils sont contre-indiques chez 1’enfant de moins de 15 ans et chez la 
femme enceinte. 

Interactions medicamenteuses possibles avec la theophylline, les 
antivitaminiques K dont ils augmentent le taux plasmatique, les pheny- 
to'ines, les anti-inflammatoires non steroi'diens. 

Adaptation de la posologie chez l’insuffisant renal ou hepatique 
selon le derive utilise (voir p. 384). 

FLUORO-5-URACILE 

Liste I. 

Syn : fluoro-uracile. Antimetabolite entrant en competition avec les pyrimidines 
utilisees en chimiotherapie anticancereuse. Speciality : Fluoro-uracile, en 
ampoules de 50 mg/ml (ampoules de 5, 10, 20 et 100 ml) pour injections ou perfu- 
sions IV ; Efudix, en creme a 5 %. 
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Indications et posologie 

1. Tumeurs solides, en particulier digestives. En perfusion intravei- 
neuse courte : 300 a 600 mg/m 2 /j, 5 jours de suite, une fois par mois ; 
dans les cancers colorectaux, la potentialisation par 1’acide folinique 
accroTt l’efficacite. Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

2. Keratoses actiniques pre-cancereuses, maladie de Bowen, condy- 
lomes, carcinomes basocellulaires superficiels : application locale 2 fois 
par jour, si possible, pendant 3 semaines. 

Effets secondaires 

1. Voie parenterale : necessity d’une surveillance hematologique 
stricte. Tolerance digestive mediocre (nausees, vomissements, stoma- 
tite, diarrhee). Hypoplasie medullaire. Alopecie. 

2. L’irritation locale est quasi-constante, ne devant pas faire stopper 
le traitement qui n’est arrete qu’en cas de reaction douloureuse. 

Contre-indication 

Grossesse. 


FLUORURE DE SODIUM 

Stimule les osteoblastes et induit la formation d’un o^mouveau au sein du sque- 
lette axial. Augmente de fa^on certaine la densite mlfteraje osseuse. Specialites : 
Fluorex (solute buvable 1 mg/ml), Fluorcrinex (cdruprmies 0,25 mg), Zymafluor 
(comprimes a 0,25, 0,5, 0,75 et 1 mg, et solute buvaW,e0, 25 mg/4 gouttes). 


Indications et posologie 

Fluoroprophylaxie dentaire che: 

Propose pour le traitement d£ 

L’effet anti-fracturaire rq$ (fte disc 
produit de ce fait et en raisdn diTrisque d’effets 



fant : 0,125 mg/annee d’age/j. 
oporose averee. 

Reduction de l’utilisation de ce 
secondaires. 


FOMEPIZOLE 


Liste I. 

Syn : 4-methylpyrazole. Speciality : Fomepizole AP-HP, solution injectable IV a 
5 mg/ml. 


Indications 

Intoxication par l’ethylene glycol ou le methanol. 


Posologie 

Par voie veineuse : dose de charge de 15 mg/kg diluee dans du serum 
sale isotonique et perfusee en 45 minutes, puis 10 mg/kg toutes les 
12 heures jusqu’a ce que la concentration plasmatique d’ethylene 
glycol ou de methanol devienne inferieure a 0,2 g/1. 


FORMOL 

Syn : formaldehyde, aldehyde formique ou methanal. Utilisation principalement 
comme fixateur en anatomopathologie, pour la preparation des corps (embaume- 
ment), en dentisterie pour l’obturation des canaux devitalises et dans l’industrie 
des polymeres et des resines. 

Indications 

Traitement de l’hyperhidrose plantaire (solution a 2 ou 10 %). 
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Effets secondaires 

Par contact ou inhalation : dermites eczematiformes, rhinites, mani- 
festations asthmatiformes ; carcinomes rhinopharynges. Lorsqu’elles 
resultent d’une exposition professionnelle, ces affections sont indemni- 
sables (tableaux 43 du regime general et 28 du regime agricole). 


FOSCARNET 

Liste I. 

Antiviral actif in vitro sur les virus du groupe herpes dont il inhibe l’ADN 
polymerase et certains retrovirus, en particulier le cytomegalovirus dont il 
inhibe la transcriptase inverse. Specialite : Foscavir en solution injectable a 
6 g/250 ml. 

Indications 

Infections severes a cytomegalovirus chez les sujets en etat de deficit 
immunitaire : infection VIH, transplantation d’organe ou de moelle 
osseuse. 


Posologie 

180 mg/kg/j, en deux ou trois perfusions d’l heure chacune. Dans la 
retinite a CMV, des cicatrisation, traitement d’entretien par 90 mg/kg/j 
en une perfusion IV de 1 heure. 

Reduire les doses en cas d’insuffisance renale (voir tableau 96, p. 385). 

Contre-indications 

Association a la pentamidine -- 1 — * 


e (risqi 


nephrotoxique). 


Effets indesirables 

Insuffisance renale, hypocalcemie, hypokaliemie, phlebite de la veine 
perfusee, ulcerations genitales. 

D’autres effets a lype d’asthenie, troubles digestifs, sont plus diffi- 
ciles a interpreter en raison du terrain particulierement fragilise des 
patients recevant ce traitement. 

Pas d’interaction avec les autres antiviraux (zidovudine, didanosine). 


FOSFOMYCINE 

Liste I. 

Antibiotique original sans parente structurale avec les autres agents antimicro- 
biens (pas de resistance croisee). Agit en bloquant la premiere etape de la syn- 
these de la paroi bacterienne. Utilise par voie parenterale ; grande diffusibilite 
notamment dans le LCR. Excretion urinaire. Specialite : Fosfocine, en flacons a 1 
et 4 g pour injection IV. 

Spectre d’activite : staphylocoque, pneumocoque, gonocoque, E. coli, Kleb- 
siella, Enterobacter, Citrobacter, Serratia, Proteus, Haemophilus, 70 % des souches 
de Pseudomonas. 

Indications 

Reservee aux infections severes a germe sensible, notamment sta- 
phylocoque. L’apparition de resistance est rapide et la fosfomycine doit 
toujours etre associee a un autre antibiotique (beta-lactamine, amino- 
side, quinolone). 

Posologie 

100 a 200 mg/kg/j, en perfusion lente a adapter a la fonction renale. 
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Effets indesirables 

Bonne tolerance. Apport sode important : 14,4 mmol/g de produit. 

FRACTIONS COAGULANTES ACTIVEES 

Produits sanguins stables issus du plasma humain. Les facteurs de coagulation 
contenus dans ces preparations sont partiellement actives (en particulier, le fac- 
teur VII). Leur injection declenche une activation de coagulation similaire a celle de la 
voie exogene, court-circuitant la voie endogene. Specialites : Feiba (proteines du 
complexe prothrombique activees) et Novoseven (facteur VO recombinant active). 

Indications 

Hemophilies A et B avec anticoagulant anti-facteur VIII ou IX. Traite- 
ment a conduire en milieu hautement specialise. 


FUMAGILLINE 

Liste I. 

Medicament orphelin actif sur une microsporidie observee chez l’homme immu- 
nodeprime. Specialite : Flisint, en gelules dosees a 20 mg. Disponible seulement 
dans les hopitaux. 


Indication 

Microsporidiose intestinale a Enterocytozo 0 a bieneusi chez des 
patients adultes gravement immunodeprimes/'p^iTte VIH. 

Posologie 


60 mg par jour, en 3 prises, pendan' 


FUROSEMIDE 




■xj 


Effets indesirables 

Thrombopenie frequente, grmil^pBbriie, troubles digestifs moderes. 
Une surveillance de l’hejribgramme s’impose pendant le traitement. 


Liste II. 

Syn : fursemide. Acide 4-chloro-N(2-furylmethyl)-5-sulfo-amyl-anthranilique. Diu- 
retique de grande efficacite, qui agit principalement au niveau de la branche ascen- 
dante de l’anse de Henle en inhibant la reabsorption du chlore et du sodium. Actif 
par voie buccale, son action debute 30 a 45 minutes apres 1’ingestion et dure de 4 
a 5 heures. Par voie IV, son action debute 10 a 20 minutes apres l’injection et dure 
2 a 3 heures. 

Specialite : Lasilix, en comprimes a 20 (Lasilix faible) et a 40 mg, en gelules a 
60 mg (Lasilix Retard), en solution buvable et en ampoules a 20 mg injectables par 
voie IM ou IV. Le Lasilix Special, presente en comprimes a 500 mg et en ampoules 
injectables a 250 mg, est reserve a l’usage hospitalier. Le furosemide entre dans la 
composition de certaines specialites en association avec la spironolactone 
(Aldalix) et l’amiloride (Logirene). 


Indications 

Hypertension arterielle, oedeme aigu du poumon, cedemes d’origine 
cardiaque, renale et hepatique. 


Posologie 

Habituellement 20 a 120 mg par jour. Elle peut etre augmentee 
jusqu’a 1 g en cas d’insuffisance renale. 

Par voie intraveineuse : 40 a 250 mg en 1 fois dans le traitement de 
l’oedeme pulmonaire, selon la clinique. 
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Pendant toute la duree du traitement, necessity d’une surveillance 
reguliere de la creatininemie et des electrolytiques plasmatiques. 

Effets secondaires 

Hypovolemie, insuffisance renale aigue fonctionnelle, hypokaliemie, 
hyponatremie, alcalose hypochloremique, hyperuricemie, hypercalciurie. 
Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


GABAPENTINE 

Liste I. 

Antiepileptique apparente au GABA (acide gamma-aminobutyrique). Speciality : 
Neurontin, en gelules a 100, 300 ou 400, 600 et 800 mg. 


Indications et posologie 

1. Epilepsies partielles avec ou sans crise generalisee secondaire, de 
1’adulte et de l’enfant de plus de 6 ans, en monotherapie ou en association 
aux autres antiepileptiques lorsque ceux-ci sont insuffisamment efficaces : 

a) chez l’adulte. Dose initiale de 900 mg par jour en monotherapie et 
1 200 mg par jour en association en 2 ou 3 prises par jour ; 

b) chez l’enfant a partir de 6 ans. Meme schema, dose de 10 a 
15 mg/kg/jour. 

Efficacite habituellement atteinte en 2 ou 3 jours. Reduire ces doses 
en cas d’insuffisance renale (voir tableau £%-p. 385). 

2. Algies post-zoosteriennes (adull #: Es timer la posologie par titra- 
tion : 300 mg une fois le l er jour, 300 mg deux fois le 2 e jour et 300 mg trois 


fois le 3 e , puis, selon la reponse, 
300 mg tous les 3 jours jusqu^^Np 


iter eventuellement par paliers de 
ose maximale de 3 600 mg/j. 

Contre-indications 

Inefficace dans les crises d’epilepsie a type d’absence : peut meme 
aggraver ces manifestatiofis chez certains patients. 


Effets indesirables 

Somnolence, ataxie, sensations vertigineuses, nervosite, insomnie, 
nystagmus, paresthesies ; asthenie, cephalees, prise de poids ; nausees, 
vomissements, anorexie. 


GALANTAMINE 

Liste I. 

Anticholinesterasique d’action centrale. Specialites : Reminyl, en comprimes a 4, 8 
et 12 mg, en solution buvable a 4 mg/ml et Reminyl LP en gelules a 8, 16 et 24 mg. 

Indication 

Maladie d’Alzheimer, forme legere a moderement severe (MMS supe- 
rieur a 10). 

Posologie 

8 a 24 mg/j (posologie maximale). 

Contre-indications 

Insuffisances viscerales, troubles cardiaques, troubles digestifs. 

Effets indesirables 

Bradycardie, syncopes, diarrhee, perte de poids. 
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GAMMA-KNIFE 

Technique de radiochirurgie au cours de laquelle de multiples faisceaux de 
rayons gamma emis par une source de cobalt 60 sont diriges a l’aide d’un cadre 
stereotaxique sur la zone a irradier avec une precision telle que les structures 
adjacentes ne regoivent aucune irradiation. 

Indications 

Tumeurs endocraniennes de petites dimensions, en particulier des 
metastases, des malformations vasculaires et la nevralgie essentielle du 
trijumeau. 


GANCICLOVIR 

Liste I. 

Syn : DHPG. Nucleoside actif sur les virus du groupe Herpes, en particulier le 
cytomegalovirus dont il inhibe l’ADN-polymerase. Speciality : Cymevan, en 
ampoules injectables IV a 500 mg. 


Indications 

Infections severes a cytomegalovirus (retinite, colite, pneumopathie, 
encephalite) chez les patients en etat de deficit immunitaire congenital 
ou acquis, apres greffe d’organe, de moelle osseuse ou infection par le 
virus VIH. La preuve de l’infection doit etre et^tolie par l’isolement du 
virus dans les leucocytes sanguins et/ou les prelevements tissulaires 
(lavage alveolaire, biopsie colique...). 


l les prele 


Posologie 

5 mg/kg en perfusion continue toutes les 12 heures pendant 14 a 
21 jours. Reduire les doses en cas d'inspffisance renale (voir Utilisation 
des medicaments chez Tinsqffi^an^lnal, p. 384). 


anuloqytaire. L u 


Contre-indications 

Grossesse, aplasie granulol^taire. L’utilisation simultanee de ganci- 
clovir et de zidovudine est deconseillee en raison du risque de somma- 
tion des toxicites hematopo'ietiques. 


Effets secondaires 

Pancytopenie (neutrophiles et plaquettes surtout), toxidermie, 
troubles digestifs, cytolyse hepatique, insuffisance renale, eosinophilie. 


GELATINES 

Les gelatines fluides sont utilisees comme solution de remplissage vasculaire. Leur 
interet est leur disponibilite immediate. Leur elimination est renale en quelques 
heures. Specialites presentees en flacons de 500 ml a 3 % (Plasmion) et 4 % (Gelofu- 
sine). Les caracteristiques de ces produits sont resumees dans le tableau 46. 

Voir aussi Amidons. 


Tableau 46. — Gelatine pour remplissage vasculaire. 



osmolarite: 

(mOsm/1) 

MACROMOL 

(g/0 

NA + 

(mmol/1) 

K + 

(mmol/1) 

DIVERS 

Gelatine ionique 
(Plasmion) 

340 

30 

152 

5 

Lactate : 

30 mmol/1 

Gelofusine 

279 

40 

154 

- 

- 
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Indication 

Etats de choc hypovolemique ou vasoplegique (hemorragique, 
brules, chocs infectieux), en attendant l’apport de produits sanguins 
(plasma et/ou concentres erythrocytaires). 

Posologie 

En regie generate, 500 mien 10 minutes. Le debit peut etre augmente 
en cas d’hemorragie severe. 


GEMCITABINE 

Liste I. 

Antineoplasique du groupe des antipyrimidines. Speciality : Gemzar, poudre 
pour perfusion IV a 200 et 1 000 mg. 

Indications 

Cancer bronchique non a petites cellules, adenocarcinome du pan- 
creas, cancer du sein localement avances ou metastatiques, cancer de 
la vessie au stade invasif. 


Posologie 

Dose hebdomadaire de 1 000 mg/m 2 en perfusion IV lente. Le nombre 
et le rythme des perfusions varient selSn les cas et l’association a 
d’autres antineoplasiques, en particular aux^els de platine. 

Effets indesirables 

Toxicite hematologique, digestive (h^usees, vomissements), cutanee 
(alopecie, potentialisation des effets de la radiotherapie). Syndrome 
grippal. Syndromes hemolytiqho et uremique. 

G L AT I RAM E RE(Ace7Xte de) 


Liste I. 


ER E (Acet / 


Polypeptide synthetique de 4 acides amines (L-Lysine, L-Gluteimine, L-tyrosine 
et L-Alanine). Speciality : Copaxone, solution injectable a 20 mg/ml. 


Indication 

Traitement de fond de la sclerose en plaques recurrente ou remit- 
tente. 


Posologie 

20 mg par jour administre par voie sous-cutanee. 

Contre-indications 

Grossesse et allaitement. 


Effets indesirables 

Reactions au point d’injection : douleur, erytheme, induration. Reac- 
tions generales immediates post-injection (oppression thoracique, dys- 
pnee, palpitations), survenant au moins une fois chez la plupart des 
patients, mais a une tres faible frequence. 


GLOBULES ROUGES 

Syn : erythrocytes, hematics. Obtenus par fractionnement (centrifugation 
simple) du sang total, ils peuvent etre conserves par l’etablissement de transfusion 
sanguine jusqu’a 42 jours au maximum, entre 2 et 8 °C dans une solution specifique 
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de conservation (saline-adenine-glucose-mannitol). Leur propriety de transport de 
l’oxygene, irremplagable, depend etroitement du taux de 2,3-diphosphoglycerate 
residuel qui s’amenuise en fonction du delai de conservation (preferer des concen- 
tres recemment preleves en cas de transfusion massive). Les globules rouges 
congeles entre - 80 °C et - 190 °C apres lavage, en milieu cryoprotecteur peuvent 
etre conserves plusieurs annees. Les indications de ces produits tres onereux sont 
parcimonieuses : phenotypes erythrocytaires rares, allo-immunisations complexes. 

Les concentres de globules rouges sont distribues en poches plastiques munies 
d’une etiquette fixe ou sont mentionnes le numero d’identification du don, les 
coordonnees du centre ayant prepare le produit, les dates de prelevement et de 
peremption, les caracteristiques du groupe ABO, Rhesus, et les qualifications de 
traitements particuliers eventuels (voir ci-dessous). 

Les concentres de globules rouges ont un hematocrite compris entre 60 et 80 %, 
et il persiste une faible quantite de plasma. Ils sont presentes sous deux volumes : 
les poches pour adultes qui contiennent au moins 45 g d’hemoglobine sous un 
volume minimal de 160 ml et les poches destinees aux enfants qui contiennent au 
moins 25 g d’hemoglobine sous un volume minimal de 100 ml. 

Ces concentres peuvent etre assortis de plusieurs types de qualifications et de 
transformations, effectuees par l’etablissement de transfusion sanguine (tableau 47). 
La deleucocytation est systematique depuis le l er avril 1998. Elle permet de limiter le 
risque de transmission de HTLV-1 (theoriquement tres faible, mais non nul), de Yer- 
sinia enterocolitica, et surtout d’eviter l’immunisation du receveur contre les antigenes 
d’histocompatibilite, responsable des reactions de frisson-hyperthermie. 

Tableau 47. — Concentres de globules rougg&disponibles. 


QUALIFICATION 

CARACTEIRISTIQUES 

/jf"' '^VINDICATION 

Standard 

ABO et Rhesus (D) 

Stariklans^ehirurgie, reanimation... 

Phenotype 

Idem + Rhesus complet 
(DCE/dce) et Kell 

j 

Prevention de l’allo-immunisation 
• dans ces systemes : femme agee de moins 
^oe 50 ans, sujet polytransfuse 

Transfusions pre- et neonatale 

Phenotype 
« long » 

Idem + Duffy, L^as, 
Kidd, MN, P, Lutheran 

Receveur immunise 

Cytomegalovirus 

negatif 

Donneurs connus 
et verifies comme 
seronegatifs vis-a-vis 
du CMV 

receveur seronegatif 

pour le cytomegalovirus, en etat 

d’immunodepression (greffes) ; 

nouveau-ne 

Compatibilise 

Absence d’agglutination 
des hematies 
de la preparation 
par le serum du receveur 
(« cross-match ») 

Suspicion ou presence d’agglutinines 
irregulieres chez un sujet polytransfuse 
Transfusion pre- et neonatale 

Irradie 

30 Gy : supprime toute 
possibility de « prise 
de greffe » 
des lymphocytes 
du donneur 

Receveur en etat d’immunodepression 
severe : deficits immunitaires congenitaux 
cellulaires ou humoraux, chimiotherapies 
lourdes, traitement par globulines 
anti-lymphocytaires, greffes de cellules- 
souches hematopoietiques, transfusions 
intra-uterines, receveurs de dons de sang 
intrafamiliaux quel que soit le degre de 
parente 

Deplasmatise 

Lavages des hematies 

Allo-immunisation contre les composants 
du plasma, notamment 
les immunoglobulines. 

Maladie de Marchiafava-Micheli 
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Chacune de ces prescriptions a un cout propre, qui peut, par l’addition de plu- 
sieurs qualifications et transformations, majorer substantiellement le cout final du 
concentre d’erythrocytes. 

La delivrance de ce produit est soumise a une prescription medicale, une 
double determination de groupe et une recherche d’agglutinines irregulieres 
datant de moins de 3 jours (y compris en urgence). 

La transfusion de ce produit doit faire l’objet d’une remise au patient d’un docu- 
ment lui precisant la nature et la quantite de produit transfuse, et d’une ordonnance 
destinee a verifier a distance les transaminases et les anticorps anti-HCV et anti-VIH. 

Indications 

Correction des anemies aigues ou chroniques non accessibles a un 
traitement etiologique et lorsqu’elles sont mal tolerees. 

Posologie 

1 ml/kg de poids procure un gain d’hematocrite de 1 %. 

Mode d’administration 

1. Les reglements en matiere de securite transfusionnelle exigent la pre- 
sence d’un personnel medical qualifie pendant la transfusion et, notam- 
ment, d’un medecin qui doit pouvoir intervenir a tout moment en cas 
d’incident. 

2. Les concentres d’erythrocytes doivejit etre transfuses dans les 
6 heures qui suivent leur delivrance par l’etablissement de transfusion. 
Passe ce delai, ils doivent imperativement lui etre restitues. 

3. Un controle ultime au lit du malade est imperatif immediatement 
avant la transfusion : verification/^© fedentite du receveur et de la cohe- 
rence des groupes inscrits sur la carte du receveur et le concentre 
d’erythrocytes, dont on controle sur place le groupe par la methode de 
Beth-Vincent (voir p.J, teif). Si plusieurs concentres sont administres, 
chacun d’entre eux est scmmis a cette verification immediatement 
avant d’etre transfuse (e^non « en serie »). 

4. Le rythme d’administration depend de la situation : rapide en cas 
d’hypovolemie aigue, en moyenne en deux heures par concentre en 
situation « medicale ». 

Nouveau-ne 

Transfuser exclusivement des concentres erythrocytaires phenotypes, 
compatibilises provenant de donneurs CMV negatifs. Le choix du groupe 
du sang a transfuser est indique dans les tableaux 48 et 49. D’une maniere 
generale, on verifie systematiquement avant la transfusion l’absence 
d’agglutinine irreguliere maternelle et on effectue un test de compatibilite 
pre-trcmsfusionnelle avec le serum maternel (s’il est disponible). 

Effets indesirables 

1. Risque infectieux. Comme avec tout produit sanguin labile, il per- 
siste un risque extremement faible, mais non nul (voir p. 343). 

2. Allo-immunisation arxti-erythrocytaire. Frequence d’apparition liee 
au nombre des transfusions (8 % en dessous de 20) et aux grossesses. 
Les anticorps apparaissent et disparaissent au rythme des stimula- 
tions : ils sont plus facilement deceles 10 a 15 jours apres une serie de 
transfusions qu’au moment du test de compatibilite pre-transfusionnel. 
Le depistage systematique de l’allo-immunisation doit etre effectue 
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avant toute transfusion par la recherche d’agglutinines irregulieres 
(voir plus haut). 


Tableau 48. — Transfusion du nouveau-ne : choix du groupe ABO. 


m£re 

ENFANT 

SANG A TRANSFUSER 

AB 

A, B, AB, 0 

Groupe de l’enfant 

0 

0, A, B 

0 

A 

A, AB 

A 

A 

B 

0 

B 

A 

0 

B 

B, AB 

B 

Inconnu ou non verifie 

0, A, B, AB 

0 


Tableau 49. — Transfusion du nouveau-ne : choix du groupe Rhesus (D/d). 


MERE 

ENFANT 

^.SANG A TRANSFUSER 

Negative (d) 

Negatif ou positif 

Negatif (d) 

Positive (D) 

Negatif (cQ^ 

Negatif (d) 


Positif (D) 

Groupe inconnu 

^egawPSti positif 

Negatif (d) 


3. Transfusions massives. Lorsque les volumes transfuses en 
24 heures atteignent ou depassent la masse sanguine du sujet, les 
deux risques principaux sont l’hypothermie et la defaillance des sys- 
temes d’hemostase. Les mesures preventives consistent a rechauffer 
le patient et utiliser des gelatines ou des amidons a duree de vie 
courte ou de faible poids moleculaire (voir Plasma (Succedanes du), 
p. 288). En cas de trouble d’hemostase, une transfusion de pla- 
quettes (si < 50 000/mm 3 ), voire de plasma frais decongele, doit etre 
realisee. 

4. Transfusions iteratives. Le risque d’hemosiderose transfusionnelle 
devient patent au-dela de 20 concentres transfuses. II concerne les 
patients atteints d’anemie chronique lorsque la transfusion en est le seul 
traitement efficace (hemoglobinopathies, myelodysplasies). La preven- 
tion et le traitement reposent sur l’utilisation precoce et continue d’un 
traitement chelateur du fer (desferrioxamine ou deferasirox, voir ces 
mots). 

Accidents hemolytiques d’incompatibilite 

Ils conduisent a une hemolyse immediate intravasculaire avec choc 
hemolytique ou a une hemolyse tardive, intratissulaire, moins grave 
(transfusion sans benefice). 
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1 . Forme majeure : le choc hemolytique. 

a) II represente 50 % des accidents aigus mortels de la transfusion 
sanguine. Dans la majorite des cas, il s’agit d’une incompatibility ABO 
(erreur d’attribution), parfois d’une allo-immunisation anti-D, -c, -E, 
anti-Kell, anti-Fya et anti-Jka, voire d’un conflit anti-Le a . 

b) Les signes d’alarme sont des cephalees, une constriction retro- 
sternale et une douleur lombaire, un collapsus et un syndrome hemor- 
ragique par coagulopathie de consommation, une hemoglobinurie avec 
urines noires, puis, dans les 24 heures, un ictere a bilirubine libre avec 
insuffisance renale aigue anurique par ischemie renale. Seuls les signes 
de choc sont perceptibles chez un sujet anesthesie ou comateux. 

c) Un arret immediat de la transfusion s’impose, en laissant en place 
l’abord veineux pour les prelevements et la reanimation, la surveillance 
des constantes hemodynamiques. Une sonde vesicale doit etre posee 
pour la surveillance de la diurese. 

d) II convient d’adresser a l’etablissement de transfusion sanguine le 
reste du concentre de globules rouges ou les tubulures soudees aux 
poches ainsi qu’un prelevement du sang du receveur sur EDTA et sur 
tube sec, et les prelevements effectues avant transfusion. 

e) Les consequences du choc doivent <?tre immediatement prises en 
charge: remplissage vasculaire, drogues vasopressives, eventuelle- 
ment assistance respiratoire, relance de la diurese. Le recours a l’epu- 
ration extrarenale est bien souvent necessaire. 

2. Forme mineure : I’hemolyse intratissulaire. 

Elle se manifeste par un ictere post-transfusionnel precoce 
(24 heures apres la transfusitin) ou retarde (5 e ou 6 e jour), avec parfois 
fievre, par reactivatiorM6 l’alloanticorps. Parfois, il s’agit seulement 
d’une inefficacite transfusidwnelle. Le diagnostic repose sur l’hyperbili- 
rubinemie libre. 

Quel que soit le type d’accident, il doit etre declare selon les proce- 
dures de 1’hemovigilance en place dans tout etablissement de sante 
(fiche d’incident transfusionnel). 

GLOBULINES ANTILYMPHOCYTAIRES 

Syn : serums antilymphocytaires. Les anticorps diriges contre les antigenes lym- 
phocytaires exercent in vivo un effet immunosuppresseur. 

/. SERUMS HETEROLOGUES 

Des lymphocytes humains, provenant du sang, du thymus ou du canal thoracique 
injectes a l’animal permettent d’obtenir des serums riches en anticorps antilympho- 
cytes humains. Presentations pour perfusion IV stricte : lymphoglobuline, en flacons 
de 100 mg/5 ml (cheval) ; thymoglobuline en flacons de 25 mg/5 ml (lapin). 

Indications et posologie 

1. Prevention des rejets aigus en transplantation d’organes : 10 mg/kg/j 
pendant 10 jours. 

2. Crises aigues de rejet en suites de transplantation d’organes : 10 a 
20 mg/kg/j jusqu’a disparition des signes de rejet aigu. 

3. Aplasies medullaires severes 15 mg/kg/j, 5 jours de suite, en asso- 
ciation a une corticotherapie. 
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Complications 

Maladie serique et thrombopenie frequentes. 

II. ANTICORPS MONOCLONAUX RECOMBINANTS 

Les techniques d’hybridation lymphocytaire (hybridomes murins) et de recom- 
binaison genetique (clonage cellulaire ou bacterien) permettent aujourd’hui 
d’obtenir des immunoglobulines monoclonales de specificite etroite, dirigees 
contre un antigene lymphocytaire precis. Parallelement, la meilleure connaissance 
de ces antigenes permet de selectionner la cible antigenique (et peut-etre fonction- 
nelle) que Ton souhaite supprimer ou inhiber, dans une optique d’immunosup- 
pression, ou de cytotoxicite antitumorale. 

1. Immunosuppression. Specificite anti-CD3 propre aux lymphocytes T murs : 
muromonab (Orthoclone 0KT3, suspension de 5 mg/5 ml). Specificite anti-CD25 
(lymphocytes T « actives ») : basiliximab (Simulect, solution pour perfusion a 10 et 
20 mg), daclizumab (Zenapax, solution pour perfusion a 25 mg). 

2. Cytotoxicite antitumorale. De nombreux autres anticorps monoclonaux anti- 
lymphocytaires sont actuellement disponibles ou en cours devaluation : 

a) ex vivo, pour la « purge » de cellules lymphoides avant reinjection de moelle 
osseuse (prevention des reactions du greffon contre l’hote) ou pour lyser des cel- 
lules lymphoides malignes residuelles dans le traitement des lymphomes malins 
non hodgkiniens utilisant le procede de l’autogreffe de moelle osseuse ; 

b) in vivo, par leurs proprietes de cytotoxicite vis-a-vis des tumeurs lymphoides 
ou comme immunosuppresseurs (voir Alemtuzumab, Rituximab). 

Les principaux anticorps monoclonaux disponibles sont presentes dans le 
tableau 50. 


Tableau 50. — Anticorps monoclonau^ai 




\phocytaires. 


DCI 

SPECIALITt 

OBTENTION 

* ^flFICITE 

INDICATIONS 

Basiliximab 

Daclizumab 

Simulect 

Zenapax 

Clonaee^^^- 

moleculaire 

Anti-CD25 

Rejet de greffe renale 

Muromonab CD3 

Orthoclone 

Hybriaome 

m^in 

Anti-CD3 

Rejet de greffe renale, 
hepatique, cardiaque 

Rituximab 
(voir p. 314) 

Mabthera 

Clonage 

moleculaire 

Anti-CD20 

Lymphomes 
non hodgkiniens, 
leucemies lymphoides 
chroniques, maladies 
auto-immunes 

Alemtuzumab 
(voir p. 17) 

Mabcampath 

Clonage 

moleculaire 

Anti-CD52 

Leucemie lymphoide 
chronique, greffes 


GLUCAGON 

Hormone hyperglycemiante produite par les cellules endocrines alpha du pan- 
creas. Produit une elevation de la glycemie par glycogenolyse hepatique et par 
neoglucogenese protidique et lipidique. Speciality : Glucagen, flacons injectables 
de 1 mg de glucagon base (voies SC, IM ou IV). 

Indications 

Malaises et comas hypoglycemiques par surdosage insulinique. 
Tumeurs pancreatiques insulino-secretantes. Exploration des glycoge- 
noses et de la secretion de l’insuline (test au glucagon). L’hypoglycemie 
secondaire a la prise d’alcool n’est pas corrigee par le glucagon et celle 
induite par les sulfamides hypoglycemiants peut etre aggravee par le 
glucagon. 
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Posologie 

Coma hypoglycemique : 0,5 a 2 mg par voie SC ou IM, a repeter si 
necessaire apres 20 minutes. 

Voir Medicaments utilisables chez le nouveau-ne, p. 398. 


GLUCOCEREBROSIDASE 

Liste I. 

Syn : beta-glucocerebrosidase. Enzyme lysosomale assurant la degradation des 
glucocerebrosides. Son deficit est en cause dans la maladie de Gaucher. L’ enzyme 
recombinante, l’imiglucerase, est enrichie d’un radical mannose qui lui assure une 
capacite de captation par les lysosomes des cellules phagocytaires (macro- 
phages). Speciality : Cerezyme, solution pour perfusion IV a 400 UI. 

Indication 

Maladie de Gaucher, formes moderees a severes de l’adulte et chez 
1’ enfant (types I et III). 


Posologie 

60 Ul/kg en perfusion IV lente (1 heure) tous les 15 jours. Dans les 
formes moderees, la posologie initiale peut etre de 30 a 45 Ul/kg tous 
les 15 jours. Apres correction des anomaljes, la dose peut etre reduite 
a 30 Ul/kg tous les 15, voire 21 jours. 


Effets indesirables 

Manifestations cutanees possibles,^! 
mieres perfusions. 

# 




caire, prurit), lors des pre- 


GLUCOSE 

Syn : Dextrose. CfyOU !HWT^|-CHO. Utilise sous forme de solutes a 2,5, 5, 10, 
15, 20, 30 et 50 % iso- du pertoniques. Osmolarite : 5,5 mOsm/g. 



Indications 

Apport nutritif (voir Alimentation artificielle), rehydratation dans les 
deshydratations globales et les deshydratations cellulaires, traitement 
des hypoglycemies. 

Attention ! Les solutes hypertoniques sont mal toleres par les veines. 
L’utilisation prolongee de solutes glucoses en perfusion expose a une 
hypophosphoremie et a une carence induite en vitamine Bj, qui doivent 
etre compensees. 


GLYCERINE 

Syn : glycerol. CH 2 OH-CHOH-CH 2 OH. Liquide soluble dans l’eau et l’alcool, inso- 
luble dans Tether, le chloroforme et les huiles. Une cuilleree a soupe = 18 g. 

Vehicule de pommades, collutoires, ainsi qu’en suppositoires et en lavements 
(40 a 60 g par 0,5 litre d’eau). 


GnRH (Analogues de la) 

Ils se lient de fagon prolongee au recepteur hypophysaire de la GnRH, entraT- 
nant une regulation negative du recepteur et une desensibilisation (inhibition de 
l’effet de stimulation des gonadotrophines). Apres une stimulation initiale, ils ont 
un effet anti-gonadotrope, supprimant par consequent les fonctions testiculaires 
chez l’homme et la secretion d’cestradiol et l’ovulation chez la femme. Cet effet est 
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reversible a l’arret du traitement. Specialites nombreuses, utilisables en urologie 
et/ou en gynecologie : triptoreline (Decapeptyl), en ampoules SC a 0,1 mg et 
formes retard IM a 3 et 11,25 mg; leuproreline (Enantone), formes retard IM a 
3,75 mg et 11,25 mg ; busereline (Suprefact) : SC, 1 mg/ml, flacons de 6 mg ; spray 
nasal a 100 pg/bouffee ; gosereline (Zoladex), implants injectables sous-cutanes a 
10,8 mg ; nafareline (Synarel), spray nasal a 200 pg/bouffee. Autres produits egale- 
ment disponibles : Bigonist, Eligard, Gonapeptyl. 


Indications 

1. Les cas ou Ton recherche une inhibition des secretions gona- 
diques : puberte precoce (triptoreline, leuproreline), endometriose 
(dans ce cas, la duree du traitement est limitee a 6 mois), cancers de la 
prostate avec metastases, cancers du sein metastatiques hormono- 
dependants de la femme pre-menopausee. Injections d’une forme 
retard (mensuelles ou trimestrielles selon le produit) ou pulverisations 
nasales quotidiennes. 

2. Utilisation en procreation medicalement assistee (recueil d’ovo- 
cytes) : le but est de se liberer des secretions hypophysaires endo- 
genes de la patiente afin de mener la maturation folliculaire sans 
interference et d’eviter notamment la survenue de pics prematures de 
LH. Ils peuvent etre utilises : 

a) en protocole court, associes d’emblee aux®hprmones gonadotropes 
afin d’utiliser l’effet de stimulation initiale de l’agoniste (injection quoti- 
dienne d’agoniste et de gonadotrophines a partir du 2 e jour du cycle) ; 

b) en protocole long visant a obtenir wea^sensibilisation hypophy- 
saire avant de debuter la stimulation ovarienne : injection d’une forme 
retard d’un agoniste a J2 du cycle (qu ewfin de phase luteale) et debut 
des injections de gonadotrophines une quinzaine de jours apres. 

Contre-indications 

Grossesse, allaitement. Hypersensibilite connue au produit. 


Effets indesirables 

Ceux de la privation en hormones sexuelles en cas de traitement au 
long cours (en particulier la demineralisation osseuse est appreciable 
apres 6 mois de traitement). Bouffees de chaleur. Absence d’efficacite 
pour mauvaise resorption. Rares allergies au point d’injection. 


GONADOLIBERINE 

Syn : GnRH (gonadotropin-releasing hormone ) ou LH-RH (LH-releasing hormone) 
Decapeptide hypothalamique stimulant par sa secretion pulsatile (toutes les 90 
minutes environ) la secretion hypophysaire de LH et FSH. On utilise la gonadore- 
line et les analogues de la GnRH (voir ce mot). 

GONADORELINE 

Liste I. 

Identique a la GnRH naturelle. Specialites : Stimu-LH et Relafact LH-RH. Lutrelef 
(poudre pour solution injectable, flacons de 0,8 et 3,2 mg) est adapte aux pompes 
pulsatiles du type Zyklomat Pulse. 

Indications 

Tests d’exploration hypophysaire et inductions de l’ovulation (voir 
p. 1730). 
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Induction de l’ovulation dans les amenorrhees hypothalamiques et 
suprahypothalamiques ne repondant pas au Clomid en perfusion IV. La 
voie sous-cutanee pulsatile par pompe (5-20 pg/pulse) est reservee aux 
sterilites par deficit hypothalamique avec integrity hypophysaire. 

GREFFE DE CELLULES SOUCHES 
HEMATOPOIETIQUES 

Syn : greffe de moelle. Congues et mises au point sur des modeles animaux, les 
greffes de cellules-souches hematopoi'etiques sont appliquees en clinique humaine 
selon plusieurs modalites et indications. 

/. ALLOGREFFE 

Syn : allogreffe myelo-ablative. Litteralement greffe de l’« autre », elle utilise les 
cellules d’un donneur, necessairement histocompatible dans les systemes HLA-A, 
-B et -D (voir p. 1587) avec celles du receveur. 

1 . Cette compatibility est en pratique retrouvee dans la fratrie (une chance sur 
quatre pour chacun des freres et sceurs). Malgre ces precautions, il survient dans 
60 % des allogreffes une reaction allogenique du « greffon contre l’hote » (voir 
p. 729), sauf dans le cas de jumeaux vrais (isogreffe). L’organisation de registres de 
donneurs volontaires en France (France-greffe de moelle) et a l’etranger (Europe, 
Etats-Unis, Australie) permet parfois de trouve* un donneur histocompatible en 
l’absence de fratrie compatible. Les reactions du gi^ffon contre l’hote ne sont guere 
plus severes avec ce type de donneur depuis le typage HLA moleculaire. 

Le developpement recent de banques de cellules-souches issues de sang de cordon 
ombilical permet de conserver des cellules souches de phenotypes rares, en comple- 
ment des registres de donneurs. Leur acc£s immediat permet de repondre a des indi- 
cations urgentes. Le risque de reaction de greffon contre l’hote est attenue. 

2. Le conditionnement du receveur est fonction de la maladie medullaire. On 
utilise souvent une chimiotherapf^paff cyclophosphamide a forte dose associe au 
busulfan ou a une irradiafci&n corporelle totale. 

3. Le prelevement du dtbijneuiKest pratique sous anesthesie generate par ponc- 
tions multiples des ailes ilicftjpes et du sternum. II n’y a pas de complications, en 
particulier hematologiques. La collection de cellules souches hematopoi'etiques 
par mobilisation dans le sang est une alternative en cours de developpement. 

4. Apres filtration, et eventuellement depletion des lymphocytes T ou des hema- 
ties (l’incompatibilite ABO entre donneur et receveur ne contre-indique pas la 
greffe), les cellules mononuclees contenant les cellules-souches sont reinjectees 
au receveur par transfusion veineuse simple. 

5. L’evolution est alors marquee par trois periodes : 

a) les trois premieres semaines ou le patient, en aplasie, est expose aux 
complications principalement infectieuses justifiant des techniques d’environne- 
ment protege ; 

b) l’activite hematopoi'etique se restaure vers la 3 e semaine, mais plus d’une 
fois sur deux, en association avec une reaction aigue de greffon contre l’hote (voir 
p. 729) malgre la prevention par amethopterine et ciclosporine (voir ces mots) ; 

c) a partir du 3 e mois, domine le risque de reaction chronique du greffon contre 
l’hote. Le deficit immunitaire est tres lent a regresser et expose aux infections 
virales (surtout virus herpes). 

Indications 

Un tel programme therapeutique n’a de chance d’aboutir que chez des 
sujets jeunes, ages de moins de 55 ans : aplasies medullaires graves, leu- 
cemies aigues en remission, syndromes myelodysplasiques, maladie de 
Fanconi, affections genotypiques (osteopetrose), deficits immunitaires. 
Dans certains syndromes lymphoproliferatifs (leucemies lymphoides 
chroniques, myelome, lymphome du manteau) non controlables par les 
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traitements usuels, ce type de greffe peut constituer une indication rai- 
sonnable. Dans la leucemie myeloi'de chronique, l’allogreffe est 
aujourd’hui au second plan depuis l’avenement des inhibiteurs de tyro- 
sine kinase. 


II. AUTOGREFFE 

C’est une « mise en reserve » du tissu hematopoi'etique pendant une periode de 
traitement lourd myelotoxique. Le prelevement s’effectue chez le patient lui-meme, 
est congele (technique delicate), puis reinjecte en temps voulu. 

Ce procede ouvre de nouvelles perspectives therapeutiques prometteuses : 
transfert de cellules « manipulees » (immunotherapie, therapie genique) ou redif- 
ferenciees (transformation de cellules souches hematopo'fetiques en cellules 
d’autres lignees). 

Indications 

Tumeurs malignes ou hematopoi'etiques curables ou ameliorables 
par tres forte chimiotherapie (principalement myelome). 


III. MINI ALLOGREFFE 

Syn : allogreffe a conditionnement attenue ou non myelo-ablative. Allogreffe ou 
le conditionnement du receveur est attenue, destine % lui faire tolerer les cellules 
souches injectees sans chercher a l’elimination de sa prqpre hematopoi'ese. Apres 


la « greffe », se constitue un etat de chimerisme hema 
aboutit a une reaction de rejet des cellules du re 
donneur. Cet effet « allogenique » peut provoql 
malignes du receveur si elles sont en quantite lin 


poietique et lymphoide, qui 
'par les lymphocytes du 
Telimination des cellules 


Indications 

Similaires a celles de l’allogn 
plus de 55 ans et jusqu’a 70 ai 


ffe, mais etendues aux patients ages de 


HALOFANTRINE 


Liste II. 

Antipaludique. Specialite : Halfan, en comprimes a 250 mg et sirop a 20 mg/ml. 

Indications 

Traitement des acces palustres non compliques a Plasmodium falci- 
parum chloroquinoresistants, apres controle electro-cardiographique. 

Posologie 

1. Adultes : 6 comprimes, a raison de 3 prises de 2 comprimes a 6 heures 
d’intervalle. Chez les patients non immunises vis-a-vis du paludisme, une 
deuxieme cure a demi-dose est conseillee apres 7 jours d’intervalle. 

2. Enfants : 24 mg/kg en 3 prises espacees de 6 heures. 

Ce medicament ne pouvant etre utilise qu’en traitement curatif, une 
prophylaxie adaptee doit etre instauree si le risque de paludisme per- 
siste apres le premier traitement. 

Effets indesirables 

Allongement de l’intervalle QT, avec risque de torsade de pointes 
(voir p. 478). Troubles digestifs associes ou non a une elevation transi- 
toire des transaminases. 
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Contre-indications 

Allongement congenital ou acquis de l’espace QT, ou d’antecedent 
familial d’allongement de QT. Grossesse et allaitement. 


HALOPERIDOL 

Liste I. 

Neuroleptique. Derive de la butyrophenone. Speciality : Haldol, en gouttes (halope- 
ridol faible a 1 mg pour 40 gouttes ; haloperidol a 1 mg pour 10 gouttes), en ampoules 
pour la voie IM ou IV a 5 mg/ml, en comprimes a 1 et 5 mg, en IM pour la forme retard 
(haloperidol decanoate, ampoules a 50 mg d’haloperidol). Le trifluperidol (Triperidol, 
gouttes a 1 %o) est une formulation proche, ayant les memes effets. 

Indications 

Etats psychotiques aigus et chroniques. Antiemetique. 

Posologie 

1. Vomissements : 1 mg en 3 prises. 

2. Psychoses avec agitation psychomotrice et syndrome delirant : 1 
a 20 mg/jour ou 50 a 300 mg toutes les 4 semaines pour l’haloperidol 
decanoate. 


Effets indesirables 

Peut provoquer des paresthesies, crises excitomotrices, dystonies 
aigues, hyperalgies, syndromes parkinsoniens ameliores par les anti- 
cholinergiques. 


me par dialyse extracorporelle du plasma 
I ayant une composition proche de celle du 


HEMODIALYSE 

Technique d’epuration extj 
contre une solution saline (di* 
plasma humain. 

1 . La surface d’echarige ^ialyseur) est constitute par une membrane soit cel- 
lulosique (cuprophane), soit synthetique dite biocompatible (poly-acrylonitrile, 
polyamide, polysulfone). Les membranes se presentent sous forme de fibres 
creuses (capillaires) fabriquees industriellement. 

2. Le generateur est la machine qui permet de pomper le sang du patient et de 
realiser les echanges avec le dialysat. Le generateur est muni de dispositifs de 
controle et d’alarmes permettant de deceler les anomalies survenant sur les cir- 
cuits sanguins et de dialysat. De tres nombreux types de generateurs sont actuel- 
lement commercialises. 

3. A la dialyse elle-meme, peut etre ajoutee de fa^on controlee une ultrafiltration 
permettant de soustraire du sang du patient les quantites d’eau et de sodium vou- 
lues (notion de poids sec du patient). 

4. L’hemodiafiltration est une technique particuliere qui combine hemodialyse 
(transport par diffusion) et hemofiltration (transport par convection). Elle permet 
de mieux filtrer les substances de haut poids moleculaire que Themodialyse 
conventionnelle. 


Indications 

L’hemodialyse est utilisee pour le traitement des insuffisances 
renales aigues et chroniques. Elle peut etre conduite dans des etablis- 
sements de sante (publics ou prives), a domicile ou dans des centres 
d’autodialyse : chaque seance d’hemodialyse dure environ 4 heures, 
3 fois par semaine. La dialyse quotidienne courte est une alternative. 

Voir Dialyse peritoneale, Fistules arterioveineuses et Surveillance 
d’un patient en hemodialyse chronique. 
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HEPARINES ET HEPARINOIDES 


Liste I. 

Mucopolysaccharides acides de structure heterogene, composes essentielle- 
ment de glucosamine et d’acide glucuronique. Les heparines exercent leurs pro- 
prietes par combinaison d’une sequence pentasaccharidique specifique avec 
Tantithrombine III (cofacteur de Theparine). Le complexe ainsi forme inhibe les 
serines proteases, principalement la thrombine (Ha) et le facteur Stuart active 
(Xa). L’affinite pour ces facteurs depend du poids moleculaire des charnes liees a 
l’antithrombine III : plus elles sont courtes, plus l’activite anti-Ha decroTt et ne sub- 
siste pour le pentasaccharide que Tactivite anti-Xa. 

Ces proprietes des heparines s’exercent in vitro et in vivo : 

1. L’heparine allonge le temps de cephaline par un effet dit anticoagulant qui 
depend surtout de Tactivite anti-IIa. 

2. Les proprietes antithrombotiques in vivo semblent dependre autant de l’effet 
anti-Xa que de l’effet anti-IIa. On a ainsi emis l’hypothese que Taction antithrom- 
botique pouvait etre favorisee aux depens de Taction anticoagulante en utilisant 
des heparines de faible poids moleculaire. L’experience clinique a partiellement 
confirme cette hypothese en reconnaissant aux heparines de faible poids molecu- 
laire une dissociation des deux effets. Cette distinction reste neanmoins fragile aux 
doses dites therapeutiques curatives et depend etroitement des conditions 
d’etude in vitro des activates anti-Xa et anti-IIa. 


I. HEPARINES « STANDARD » 

Les principales preparations utilisables en clinj 
de bceuf ou de Tintestin de pore. Specialites : voi 
confusion de posologie, toujours prescrire 
24 heures. Les pommades, suppositoires ply|lj 
n’ont aucune activite anticoagulante. 


Tableau 51. 





extraites du poumon 
leau 51. Pour eviter toute 
Ine standard en unites par 
fettes contenant de Theparine 


"ties « standard » 


DCI 

SPECIALITES 

'PRESENTATION 

VOIE 

POSOLOGIE* 

Heparine 

sodique 

Heparine Choay 

sol inj a 5 000 Ul/ml 
(flacons de 1 et 5 ml) 

IV 

500 Ul/kg/j 


Heparine sodique 
Panpharma 

sol inj a 2 500 UI/1 ml ou 

25 000 UI/5 ml (flacons de 5 ml) 

IV 

500 Ul/kg/j 


Heparine 

Soludia** 

sol inj a 333 Ul/ml (flacons 
de 5, 30 et 250 ml) ou a 666 Ul/ml 
(flacons de 100 ml) 

IV 

135 UI/min** 

Heparine 

calcique 

Calciparine 

sol inj a 25 000 Ul/ml (flacons 
de 0,2, 0,3, 0,5, 0,8 et 1 ml) 

sc 

500 Ul/kg/j 


* En traitement curatif. 

** Forme destinee a l’hypocoagulabite des circulations extracorporelles. 


Indications 

Traitement curatif de la maladie thrombo-embolique veineuse, de la 
phase aigue des thromboses arterielles. Traitement preventif des throm- 
boses veineuses. Etablissement de circuits extracorporels (CEC, reins 
artificiels, cytaphereses et plasmaphereses). Traitement d’appoint du 
syndrome de defibrination par coagulation intravasculaire (indication 
tres discutee). 
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Posologie 

1. Traitement curatif : doses de l’ordre de 500 U/kg/j, dont 50 Ul/kg en 
dose de charge. L’administration par pousse-seringue electrique en 
continu est le procede de choix. A defaut, elle peut etre administree par 
voie IV discontinue (intervalles de 2 a 3 heures) ou SC (toutes les 8 a 
12 heures). 

2. Traitement preventif de la thrombose veineuse chez les sujets a 
risque (insuffisants cardiaques alites, suites de chirurgie orthope- 
dique) : doses plus faibles, de l’ordre de 5 000 UI d’une heparine cal- 
cique par voie SC toutes les 12 heures ou d’une heparine de bas poids 
moleculaire (voir ci-dessous). 


Surveillance biologique 

L’hypocoagulabilite est controlee biologiquement par le temps de 
cephaline activee, qui doit etre entre 2 et 3 fois celui d’un plasma temoin. 
La determination de « l’heparinemie » est utilisee par certains, mais n’offre 
pas d’avantage reel par rapport au temps de cephaline activee (l’hepari- 
nemie n’est pas un dosage biologique, mais simplement la dilution du 
plasma teste pour laquelle le temps de thrombine n’est plus allonge). 


Attention ! Les prelevements destines ap controle biologique de 
l’hypocoagulabilite doivent obeir a des regies tres strides : faits au 
bras oppose a celui recevant la perfu&jon^siir citrate de sodium 3,8 %, 
0,5 ml pour 4,5 ml de sang, obtenir un jet franc. 

L’heure du prelevement est indifferente pour les traitements veineux 
continus. Pour les traitement^ discontinus, choisir un temps interme- 
diaire entre deux injection 


njection^X 


Antidote 

Sulfate de prolamine ; 1 mg de sulfate de protamine neutralise 100 UI 
d’heparine (efficacite immediate). 


Contre-indications 

Suites d’intervention sous-durales (cerebrales, rachidiennes). Ulcere 
digestif en evolution. 

Effets indesirables 

1. Thrombopenie, justifiant une surveillance des plaquettes dans les 
premiers jours du traitement. 

2. Complications hemorragiques : elles sont le fait dissociations 
morbides meconnues (ou negligees) ou d’une surveillance biologique 
inadequate. 

3. L’osteoporose est un incident exceptionnel des traitements au 
long cours. 

II. HEPARINES DE BAS POIDS MOLECULAIRE 

Leur activite s’exerce surtout par neutralisation des facteurs de coagulation Ha 
et Xa. Cet effet biologique n’est mesurable que par une methode appropriee utili- 
sant une technique amidolytique et un substrat etalon international. Les diffe- 
rentes specialites disponibles sont listees dans le tableau 52. 
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Tableau 52. — Heparines de bas poids moleculaire. 


DCI 

sp£cialit£, presentation 

THROMBOSE 

PREVENTION (SELON RISQUE) 

Dalteparine 

Fragmine, amp 2 500, 

5 000, 7 500, 10 000 UI 

100 UI/kg/12 h 

Modere : 2 500 UI/24 h 

Eleve : 5 000 UI/24 h 

Enoxaparine 

Lovenox (10 000 Ul/ml), 
amp 0,2, 0,4, 0,6, 0,8, 1 
et 3 ml 

100 UI/kg/12 h 

Modere : 2 000 UI/24 h 

Eleve : 4 000 UI/24 h 

Nadroparine 

Fraxiparine (9 500 Ul/ml), 
amp 0,2, 0,3, 0,4, 0,6, 0,8 
et 1 ml 

171 UI/kg/24 h 

Modere : 2 850 UI/24 h 

Eleve : 38 UI/kg/24 h 
(J-l a J3), puis 57 UI/kg/24 h 


Fraxodi (19 000 Ul/ml), 
amp 0,6, 0,8 et 1 ml 

171 UI/kg/24 h 

- 

Reviparine 

Clivarine (5 726 Ul/ml), 
amp 0,25, 0,6 et 0,9 ml 

71 UI/kg/12 h 

Modere : 

1 432 UI/24 h (0,25 ml) 

Eleve : 

3 436 UI/24 h (0,60 ml) 

Tinzaparine 

Innohep (10 000 Ul/ml), 
amp 0,25, 0,35, 0,45 
et 2 ml 

175 UI/kg/24 h 



Les unites signalees dans ce tableau se referent a l’activite anti -* 


sy 


La pharmacocinetique des heparines de b^s poids moleculaire est variable. 
Elies doivent etre injectees par voie £pu$-cutanee, et non intramusculaire. Leur 
passage transplacentaire est nuL 


■ Q:r," 

imboses ve 


Indications 

Prevention des thromboses veineuses. Traitement curatif de la 
thrombose veineuse. 


Posologie 

Voir tableau 52. 

En cas de traitement curatif de la thrombose veineuse, une sur- 
veillance de l’activite biologique est necessaire. L’hypocoagulabilite 
n’est pas correlee avec l’efficacite antithrombotique. Faute de mieux, 
on propose de fixer la zone therapeutique entre 0,5 et 1 UI anti-Xa/ml. 

Effets indesirables 

Les memes qu’avec les heparines standards : une thrombopenie peut 
etre observee a partir du 3 e jour et justifie la surveillance systematique 
des plaquettes. En cas d’hypocoagulabilite accidentelle, 1’antidote est 
ici aussi le sulfate de protamine (1 mg pour 100 unites anti-Xa). 

III. HEPARINOIDES 

Substances exer^ant une activite anti-Xa, et peu ou pas d’activite antithrom- 
bine. Leur interet est surtout l’absence (theorique) de reactivite croisee avec les 
heparines « standard » et fractionnees dans le cas de thrombocytopenies induites 
par l’heparine. Cet avantage ne paraTt pas aussi clair en pratique. L’inconvenient 
majeur de ces produits est celui de leur neutralisation en cas de surdosage : le 
sulfate de protamine, la desmopressine, l’acide epsilon aminocaproi'que, les trans- 
fusions de plasma frais decongele n’ont guere d’efficacite dans ce cas. 
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Le danaparoide est un melange de glycosaminoglycanes (heparane, derma- 
tane et chondroitine sulfates) dote d’une activity selective anti-facteur X et d’une 
faible affinite pour I’antithrombine III. La demi-vie de l’activite anti-Xa est de 
25 heures. Speciality : Orgaran, solution injectable 1 250 Ul/ml (flacons de 0,6 ml 
a 750 UI). 

Indications et posologie 

1. Prophylaxie de la maladie thromboembolique : 750 UI (adultes) ou 
30 Ul/kg (enfants), par voie SC, deux fois par jour. 

2. Catheterisme cardiaque, embolectomie arterielle : 2 500 UI 

(3 750 UI si poids > 90 kg) en bolus IV, puis 150 a 200 Ul/heure par voie 
IV continue. 

3. Seances d’hemodialyse : 2 500 UI (poids < 55 kg) a 3 750 UI (poids 
> 55 kg) dans le circuit arteriel. 

Surveillance 

Par l’activite anti-Xa comme pour les heparines fractionnees. 


Effets indesirables 

Reactivite croisee avec les heparines chez 10 % des patients ayant 
developpe une thrombopenie induite par l’heparine. 



rspecifique avec le fondapa- 
l de reactivite croisee avec les 
gf^jsle 17 heures. Speciality : Arixtra, 
1 (presente en seringues de 0,4, 0,6 


IV. ANTI-Xa DE SYNTHESE 

L’inhibition de l’activite anti-Xa est encqs 
rinux, pentapolysaccharide de synthese del 
heparines et heparinoides. Sa demi-vif 
solution injectable par voie SC a 12,5 
et 0,8 ml). 

Indications et posologie 

Maladie thromboembolique veineuse : 7,5 mg (poids <100 kg) a 
10 mg (poids > 100 kg), en hue injection quotidienne jusqu’a efficacite 
d’un traitement antivitarmhe K introduit precocement. 


Contre-indications 

Endocardite bacterienne, insuffisance renale severe, grossesse (pos- 
sible passage transplacentaire). 

Effets indesirables 

Surdosage : pas d’antidote connu. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384 et Medicaments et 
allaitement, p. 396. 


HORMONE CORTICOTROPE 

Liste I. 

Syn : ACTH, adrenocorticotrophine, corticotrophine. Secretee par les cellules 
basophiles de l’antehypophyse. II n’existe plus de speciality frangaise de la mole- 
cule complete de 39 acides amines. Seul est commercialise le tetracosactide 
(Synacthene), fragment 1-24 de l’ACTH. Ampoules injectables : Synacthene imme- 
diat 0,25 mg (IV ou IM) et Synacthene retard 0,5 ou 1 mg (IM). 

Indications 

1. Ce sont celles de la corticotherapie, puisque l’ACTH stimule la 
secretion cortico-surrenalienne (sauf dans la maladie d’Addison). Le 
controle de la posologie etant plus aleatoire que celui de la cortico- 
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therapie, cette derniere est plus habituellement utilisee si le traite- 
ment doit se prolonger. 

2. II est inutile et illogique d’utiliser l’ACTH pour relancer la glande 
surrenale apres une corticotherapie prolongee, puisque c’est la secre- 
tion d’ACTH qui est bloquee. 

3. Test au Synacthene : tres utilise pour apprecier la fonction corti- 
cosurrenale (voir p. 1696). 

Posologie 

0,25 a 2 mg/j selon les indications (posologie forte dans les oedemes 
cerebraux d’origine tumorale). 

Effets secondaires 

Ceux de la corticotherapie. Choc anaphylactique (tres rare). 


HORMONE PARATHYROIDIENNE 

Liste I. 

Syn : Parathormone, PTH. Synthetisee par les cellules principales des glandes 
parathyroi'des, cette proteine de 84 acides amines joue un role cle dans la regula- 
tion du metabolisme phosphocalcique. Produite selon la technique de l’ADN 
recombinant. Specialities : 

1. Preotact (hormone recombinante complete), sous forme de poudre et solvant 
a 100 pg pour injection SC (stylo injecteur). 

2. Forsteo (teriparatide, identique a la sequence des 34 acides amines constituant 
1’extremite amino-terminale de la parathormone humaine endogene), en cartouches 
de 28 doses contenant 20 pg de teriparatide par dose, pour la voie sous-cutanee. 

Indications 

Osteoporose post-menopausiqfte, chez la femme a haut risque de 
fracture. Une reduction significative des fractures vertebrates, mais pas 
des fractures de hanche,\i demontree. 

Posologie 

Hormone recombinante complete : 100 pg une fois par jour, en injec- 
tion sous-cutanee dans l’abdomen. Duree maximale du traitement 
recommandee : 24 mois. Teriparatide : 20 pg/jour en injection sous- 
cutanee dans la cuisse ou l’abdomen, pour une duree totale maximum 
de 18 mois. Apport de calcium et de vitamine D, si les apports alimen- 
taires sont insuffisants. 


Precautions d’emploi 

Chez les patientes traitees Proteact pour la premiere fois : un dosage 
des taux seriques et urinaires de calcium apres 1, 3 et 6 mois est recom- 
mande. Ce dosage doit etre fait au moins 20 heures apres la derniere 
injection. II n’est pas necessaire avec le teriparatide. 

Contre-indications 

Le teriparatide est contre-indique en cas d’hypercalcemie ou d’insuf- 
fisance renale severe. 

Evenements indesirables 

Representes essentiellement par le risque d’hypercalcemie et 
d’hypercalciurie. Une hypercalcemie moderee est frequente dans les 20 
premieres heures apres injection. 
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HORMONE SOMATOTROPE 

Liste I. 

Syn : hormone de croissance, GH, STH. Elle s’obtient actuellement par genie 
genetique. Specialites : Genotonorm, Maxomat, Norditropine, NutropinAq, Saizen, 
Umatrope, Zomacton, presentees en flacons de poudre a dissoudre pour injections 
sous-cutanees. 


Indications 

1. Chez l’enfant : deficit en hormone de croissance prouve avec 
retard statural important ; petite taille du syndrome de Turner et de 
l’insuffisance renale chronique, avec age osseux inferieur a 12 ans ; 
retard de croissance intra-uterin non rattrape apres 4 ans (syndrome 
de Prader-Willi). 

2. Chez l’adulte : deficit en hormone de croissance prouve. 


Posologie 

1. Deficit en GH de 1’ enfant : 0,025-0,035 mg/kg/ j (injections quoti- 
diennes, facilities par les stylos injecteurs). Syndrome de Turner et 
insuffisance renale : 0,05 mg/kg/j. 

2. Deficit en GH de l’adulte : 0,15-0,3 mg/j, adapt e selon le taux d’lGFl, 
en depassant rarement 1 mg/j. 


imoral ap 


pres exerese. 


ES 


Contre-indication 

Tumeur hypophysaire ou residu tui 

HORMONES GONADOTRC 

Liste I. 

Syn : gonadotrophines, gonadostimulines. Ces hormones sont de deux types : 
folliculostimulante (FSH)yd£clenchant chez la femme la croissance du follicule et 
chez rhomme la spermatogenese ; luteinisante (LH), provoquant chez la femme la 
secretion folliculaire, l’ovulation, puis la secretion du corps jaune, et chez l’homme 
la secretion de testosterone.il existe plusieurs specialites injectables par voie IM. 

1. Gonal-f (75, 300, 450 et 900 UI) et Puregon (50, 75, 150, 300, 600 et 900 UI) : 
FSH recombinante. 

2. Menogon (75 UI de FSH/75 UI de LH) et Fostimon (75 et 150 UI de FSH) : pre- 
parations extraites des urines de femmes menopausees (hMG). 

3. Luveris (75 UI) : LH recombinante. 

4. Ovitrelle (250 pg) : gonadotrophine chorionique (hCG) recombinante en subs- 
titut de LH. 

5. Gonadotrophine chorionique endo (hCG) extraite d’urine de femme enceinte 
(1 500 et 5 000 Ul/ml). 


Indications et posologie 

1. hCG : test d’exploration gonadique (5 000 UI IM chez l’homme 
adulte), traitement medical d’essai en cas d’ectopie testiculaire en 
periode prepubertaire, declenchement de l’ovulation, stimulation du 
corps jaune. 

2. FSH et LH (ou hCG) : 

a) chez la femme : declenchement de l’ovulation (3 a 5 000 UI IM) 
dans les cycles induits par FSH ou hMG et soutien luteal (1 500 UI x 3) 
chez les femmes en amenorrhee apres induction de l’ovulation. Atten- 
tion au surdosage. Usage reserve aux centres specialises, capables 
d’assurer une surveillance quotidienne, clinique, echographique et hor- 
monale des ovaires, qui guide la posologie ; 
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b) chez I’homme : induction et stimulation de la spermatogenese, en 
cas d’insuffisance gonadotrope. Traitement long (en general 6-24 mois), 
doses approximatives : 225 a 700 UI de FSH/semaine et 3 000 a 5 000 UI 
de hCG/semaine. 

3. hMG : induction de l’ovulation en cas de desir de grossesse dans 
les amenorrhees hypophysaires ou les amenorrhees hypothalamiques 
et supra-hypothalamiques apres echec du Clomid ou de la GnRH. 

Effets secondaires 

Hyperstimulation ovarienne avec rupture de kystes ovariens, gros- 
sesses multiples. Gynecomastie chez l’homme. 

HORMONES THYROIDIENNES 

Liste II. 

Les principales hormones thyro'idiennes sont la L-thyroxine (L-T4) et la L-triio- 
dothyronine (L-T3). Les specialites actuellement disponibles sont presentees dans 
le tableau 53. 


Tableau 53. — Hormones thyro'idiennes. 


DCI 

SPECIALITY 

prYentajions 

DEMI-VIE 

Levothyroxine 

(sodique) 

(L-T4) 

Levothyrox 

L-thyroxine Serb 

cp 25, 50, 75, 100, 125^5^75 et 200 pg 

sol buv 5 pg/goutte, s^>l IV 200 pg 
(hopitaux) 

7 i 

Liothyronine 

(sodique) 

(L-T3) 

Cynomel 

comprim^s ^2ppg 

& 

ij 

L-T3 + L-T4 

Euthyral 

L-T^O pg) + L-T4 (100 pg) 

- 

Tiratricol* 

Teatrois 

0,35 mg 

6 h 


* Frenateur de la TSH, ne peut etre utilise en traitement substitutif. 


Indications 

1. Traitement substitutif de l’hypothyroidie, primaire ou d’origine 
hypophysaire. Goitre (traitement frenateur discute). 

2. Tiratricol (acide tri-iodoacetique) : metabolite mineur de T3 qui freine 
la TSH ; indications rares (notamment insensibilite hypophysaire a la T4). 

Posologie 

1. Dose substitutive habituelle de L-thyroxine : 

a) chez l’adulte, 100-150 pg/j rarement superieure a 250 pg/j (obeses). 
Augmentation progressive de la dose en cas d’hypothyroi'die profonde : 
paliers rapides chez le sujet jeune (dose optimale atteinte en 2 a 3 mois), 
paliers lents (10-25 pg/mois) chez le sujet age ou coronarien ; 

b) chez le nouveau-ne, 5-6 pg/kg/j (prise en charge par specialiste) ; 

c) chez l’enfant, environ 3 pg/kg/j, dose guidee par la surveillance. 

2. La L-T3 est moins utilisee pour substituer une hypothyroi'die en 
raison de sa demi-vie breve. Elle est surtout utilisee (50 a 100 pg/j) pour 
raccourcir la periode de sevrage en L-T4 necessaire avant un traitement 
par iode radio-actif dans les cancers thyroidiens differencies. 
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HUILE DE CADE 

Extraite par pyrogenation du Juniperus oxycedrus. Specialities : Caditar, solution 
a 35 % (flacon de 250 ml) a diluer pour application cutanee ; Laccoderme, pom- 
made a 6 % (contient aussi 6 % d’huile de Jusquiame et 0,9 % d’acide salicylique). 

Indications 

Parakeratoses du cuir chevelu, psoriasis, eczemas chroniques. 

Posologie 

En application cutanee 2 fois par jour (pommade) ou en bains (solu- 
tion a diluer a raison de 2 a 4 cuillerees a soupe pour une baignoire). 

Sur le cuir chevelu, a appliquer le soir raie par raie, 3 fois par 
semaine. A faire suivre d’un shampoing le lendemain matin. 


HUILE DE CHAIR DE POISSON 

Agit sur la synthese hepatique des triglycerides. En capsule a 1 g d’acides gras 
polyinsatures (omega 3). Speciality : Ysomega (60 % d’acide eicosapentaenoi'que 
et acide docosahexaenoi'que). 


Indications 

Hypertriglyceridemies endogenes de® l’adulte lorsqu’un regime 
adapte et assidu s’est revele insuffisant. 

A> 

Posologie 

1 g a chacun des 3 repas. 

Effets indesirables 

Risque hemorragique, paj^ugmenti 

Interactions medican^enteuses 

Anticoagulants oraux. 


rfentation du temps de saignement. 


HUILE D’OLIVE 

Surtout formee d’ether trioleique de la glycerine. Une cuillere a soupe = 12 g. 

Indications 

Laxatif et cholagogue. 

Posologie 

12 a 50 g par voie buccale ou en lavements. 


HUILE DE PARAFFINE 

Syn : huile de vaseline. Provient de la distillation, apres purification, de la partie 
terminate (huiles lourdes) du distillat du petrole. Insoluble dans l’eau et l’alcool, 
soluble dans les solvants des graisses. 

Indications 

Laxatif mecanique, lubrifiant. 

Posologie 

1 a 2 cuillerees a soupe soit le soir, soit pendant le cours des repas. 
Peut etre melangee a des mucilages, ce qui eviterait les « fuites » 
genantes que presentent certains sujets. 
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Attention ! L’huile de paraffine diminue l’absorption de certains medi- 
caments, notamment des antivitamines K. 


HYDRAZINO-PHTALAZINES 


Liste II. 

Serie de corps dotes d’une forte activite antihypertensive : augmentation du 
debit cardiaque et diminution des resistances peripheriques, debit de filtration 
glomerulaire inchange. Demi-vie plasmatique de 3 a 4 heures. Synergie avec tous 
les autres antihypertenseurs. Specialites : Nepressol (sulfate de la 1- 
4dihydrazinophtalazine), en comprimes a 25 mg. Une forme injectable est dispo- 
nible en ampoules a 25 mg par l’intermediaire des Pharmacies hospitalieres. 

Indication 

Hypertension arterielle, mais d’autres medicaments sont preferes en 
premiere intention. Utilisees dans certaines pre-eclampsies severes. 

Posologie 

Debuter par des doses faibles (25 mg en 4 prises), progressives (au 
bout de 3 semaines, ne pas depasser 150 mg en 4 prises). 


Contre-indication 

Insuffisance coronarienne. 

Incidents 

Crises d’angor, ileus paralytique, cep!] 
tachycardie, lupus erythemateux dissi 
l’arret du traitement suffit le plus 
Voir Utilisation des medicare 


HYDROCORTISO 




nausees, vomissements, 
pres traitement prolonge : 
a obtenir la guerison). 


ez l’insuffisant renal, p. 384. 


Liste I. 

Compose F de Kendall : 17-OH-corticosterone. Glucocorticoide principal secrete 
par la corticosurrenale. Hormone indispensable a la vie. 

Existe sous forme de comprimes a 10 mg et sous forme injectable : hemisucci- 
nate en solution injectable (100 et 500 mg), et dans de nombreuses specialites a 
action locale. 


Indications 

Traitement substitute d’une insuffisance surrenale lente (voir 
Maladie d’Addison, Insuffisance hypophysaire et Insuffisance surrenale 
aigue). Etat de choc (voie IV). En general, celles de la corticotherapie, 
locale ou generale. 

Effets secondaires 

Ceux des cortico'fdes (voir ce mot). 


HYDROQUINIDINE 

Liste I. 

Alcaloide du quinquina. Anti-arythmique de la classe la. Efficace aux niveaux 
supraventriculaire et ventriculaire. Depresseur modere de la contractilite et de la 
conduction. Vagolytique. La duree d’action est de 8 a 12 heures. Specialite : 
Serecor (chlorhydrate d’hydroquinidine), en gelules LP a 300 mg. 
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Indications 

Prevention des recidives d’arythmies documentees : fibrillation 
atriale, rythme reciproque en particulier du syndrome de Wolff- 
Parkinson-White, tachycardie ventriculaire. Son efficacite pour prevenir 
la mort subite du syndrome de Brugada est en cours devaluation. 

Posologie 

2 a 4 gelules en 2 prises quotidiennes. 

Contre-indications 

Syndromes du QT long. Antecedent de flutter atrial en raison du 
risque de ralentissement du cycle atrial avec conduction en 1 sur 1 aux 
ventricules. Troubles de conduction auriculo-ventriculaire et intra- 
ventriculaire meme mineurs. Myasthenie. 


Incidents et accidents 

Hypersensibilite (ou idiosyncrasie) a depister systematiquement par 
un electrocardiogramme apres la premiere gelule : un allongement des 
espaces PR ou QRS doit faire arreter immediatement le traitement. Tor- 
sades de pointes, en cas d’allongement de l’espace QT favorise par une 
hypokaliemie. Troubles de conduction. Purpura thrombopenique. Diar- 
rhee. 




HYDROXOCOBALAMINE 

. . — 1 „ e ll e forme de la cyanocobalamine. 
ites : Cyanokit 


Antidote des cyanures avec lei 
Atoxique et filtrable par le rein 


(flacon de 2,5 g) et Dodecavit 
(6 ampoules de 2 ml). 

A visee hematologi< 


poudre pour perfusion 
solution injectable par voie IM a 0,5 mg/ml 


ns res deficits en vitamine (voir Vitamine B 12 )- 


Indications 

1. Intoxications suspectees par le cyanure, ses sels et les produits 
cyanogenes. 

2. Deficits en vitamine B^, notamment en cas de manifestation 
d’intolerance a la cyanocobalamine. 


Posologie 

1. Au stade d’acidose lactique, de coma persistant sous oxygene, 
sans perturbation des parametres vitaux : chez l’adulte, 5 g par voie IV 
en 20 minutes ; chez l’enfant, 70 mg/kg par voie veineuse. 

2. Au stade d’alteration des fonctions vitales (bradypnee, apnee, 
hypotension, etat de choc, arret cardiaque) : renouveler une fois cette 
dose chez l’adulte et chez l’enfant. 


Effets secondaires 

Constamment : coloration rosee de la peau et des muqueuses. Cou- 
leur rouge-bordeau des urines qui peut inquieter des personnes non 
averties et faire redouter une hemolyse ou une rhabdomyolyse mas- 
sive. Par ailleurs excellente tolerance, meme chez les sujets non intoxi- 
ques par le cyanure. 

Rarement : hypertension arterielle transitoire, acne. 
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HYDROXYCHLOROQUINE 

Antipaludeen de synthese (amino-4-quinoleine). Speciality : Plaquenil, en 
comprimes a 200 mg. 

Indications 

Traitement de fond de la polyarthrite rhumatoi'de. Lupus erythema- 
teux dissemine. Lupus cutane. 

Posologie 

400 a 600 mg/j en traitement d’attaque ; 200 a 400 mg/j en traitement 
d’entretien. 

Contre-indications 

Retinopathie ; allergie aux derives de la chloroquine. 

Effets secondaires 

Troubles digestifs. Depots corneens reversibles. Retinopathie irrever- 
sible. Necessite d’une surveillance ophtalmologique reguliere (examen a 
la lampe a fente ; electroretinogramme). 


HYDROXYUREE 

Liste I. 

Antimetabolite inhibiteur de la ribonucleotide redj 
these des acides nucleiques, utilise comme agenl 
concentration intra-erythrocytaire de l’hemoglol 
de falciformation chez les sujets drepanocyti 
fusionnels dans les thalassemies severes. 


S^Ih tervenant dans la syn- 
atique. Peut augmenter la 
le, facteur limitant le risque 
iozygotes, et les besoins trans- 


indications 

1. Syndromes myeloprolif 
lo'fde, thrombocytemies, 
nique : n’est plus utilisee qu< 
ages et tolerant mal les inhibiteurs de tyrosine kinase 

2. Drepanocytose homozygote, thalassemies severes 


: Hydrea, capsules de 500 mg. 

.ifs chroniques, splenomegalie mye- 
die^de Vaquez. Leucemie myeloi'de chro- 
omme appoint ou chez des sujets tres 


Posologie 

Traitement d’attaque : 25 a 50 mg/kg/j per os. Traitement d’entretien : 10 
a 25 mg/kg/j. Utiliser des doses plus faibles au cours de la splenomegalie 
myeloi'de, de la drepanocytose et des thalassemies : 5 a 15 mg/kg/j. Neces- 
site d’une surveillance hematologique stricte. Maintenir une diurese suffi- 
sante et associer l’allopurinol lors du traitement d’attaque. 

Effets secondaires 

Hypoplasie medullaire, macrocytose, nausees, dyschromatonychie, 
douleurs abdominales, hyperuricemie, aphtes, secheresse cutanee. 

Contre-indication 

Grossesse. 


HYPNOTIQUES 

Medicaments de l’insomnie, ils agissent soit directement sur la vigilance (hyp- 
notiques vrais : l’hydrate de chloral n’est plus utilise) soit indirectement par une 
detente psychique et physique (anxiolytiques), voire un desinteret (neurolep- 
tiques). Ils appartiennent a plusieurs groupes chimiques heterogenes comprenant 
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des hypnotiques purs et des substances neuroleptiques ou anxiolytiques pouvant 
etre utilisees comme hypnotiques simples. Les barbituriques ne sont plus utilises 
comme hypnotiques en raison de leurs effets indesirables. 

Leur prescription est limitee a 4 semaines (sauf le Nopron et le Phenergan, 
limites a 5 jours). 

Les principaux hypnotiques, leurs caracteristiques pharmacologiques ainsi que 
leur posologie sont listes dans le tableau 54. 


Tableau 54. — Principaux hypnotiques actuellement disponibles. 


CLASSES 

DCI 

SPECIALITE, 

PRESENTATION 

PIC 

PLASMATIQUE 

DEMl- 

VIE 

POSOLOGIE 

/J 

Benzodia- 

zepines 

Loprazolam 

Nitrazepam 

Lormetazepam 

Temazepam 

Estazolam 

Flunitrazepam 

Havlane, cp 1 mg 

Mogadon, cp 5 mg 

Noctamide, 
cp 1 et 2 mg 

Normison, 
cp 10 et 20 mg 

Nuctalon, cp 2 mg 

• 

Rohypnol, cp 1 mg / 

1 h 

2-3 h 

3 h 

45 min-4 h 

2,6 h 

k 1 h 

8 h 

16-48 h 

10 h 

5-8 h 

17 h 

16- 
35 h 

1 mg 

5 mg 

1-2 mg 

10-20 mg 

2 mg 

0,5-1 mg 

Appa- 
rentes aux 

Zolpidem 

Ivadal, Stilnox,' 
cp 10 mg 

7 0,5-3 h 

0,7- 
3,5 h 

10 mg 

Benzodia- 





zepines 

Zopiclone 

Imovan%ck^75 
et 7,3^n^^ 

1,5-2 h 

5 h 

3,75- 
7,5 mg 

Antihista- 

miniques 

Niaprazine A 

simp 5 mg/5 ml 

1 h 

96 h 

5-20 mg 

HI et 






derives 

Doxylamine 

TOonormyl, Lidene, 
Noctyl, cp 5 mg 

1-2 h 

10 h 

7,5-15 mg 


Alimemazine 

Theralene, cp 15 mg, 
sirop 2,5 mg/5 ml 
et 5 mg/10 ml, 
sol 1 mg/goutte 

1-2 h 

6-8 h 

5-20 mg 


Promethazine 

Phenergan, cp 25 mg 

1,5-3 h 

10- 
15 h 

25-50 mg 


Aceprometazine 

-meprobamate 

Mepronizine, 
cp associant 400 mg 
de meprobamate 
et 10 mg 

d’aceprometazine 

1-3 h 

6-16 h 

1-2 cp 


Acepromazine- 

aceprometazine- 

clorazepate 

Noctran, 

cp associant 10 mg 
de clorazepate, 

0,75 mg 

d’acepromazine 
et 7,5 mg 
d’aceprometazine 

1 h 

30- 
150 h 

1 cp 
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HYPOGLYCEMIANTS DE SYNTHESE 

Liste I. 

Serie de corps utilises par voie buccale pour le traitement du diabete. II existe 
six classes d’hypoglycemiants oraux (tableau 55) : 


Tableau 55. — Medicaments hypoglycemiants de synthese. 


CLASSE 

DCI 

SPECIALITE, PRESENTATION 

durEe 

d’action 

Elimination 

Sulfamides 

hypoglycemiants 

Glipizide 

Glibenese, cp 5 mg 

20 h 

Hepatique 
et renale 



Ozidia, cp LP 5 et 10 mg 

> 24 h 

Hepatique 
et renale 


Glibornuride 

Glutril, cp 25 mg 

> 24 h 

Hepatique 
et renale 


Glibenclamide 

Daonil, cp 1,25, 2,5 
et 5 mg 

> 24 h 

Hepatique 
et renale 


Gliclazide 

Diamicron, cp 30 
et 80 mg 

> 24 h 

Hepatique 
et renale 


Carbutamide 

Glucidoral, cp 500 

,24 a 36 h 

Hepatique 
et renale 

Biguanides 

Metformine 

Glucophage, cd. 5ufi rmf 
Stagid, cp^SQO 

> 24 h 

Hepatique 
et renale 

Glinides 

Repaglinide 

Novo n<tam?<£pb , 5 , 1 
etj(tflg ; 

3-4 h 

Hepatique 

Inhibiteurs 
des alpha- 
glucosidases 

Ascarbose 

Miglitol 

Gltl^, cp 50 et 100 mg 

^iastabol, cp 50 
et 100 mg 

6 a 10 h 

6 a 10 h 

Hepatique 

Hepatique 

Glitazones 

Pioglitazone 

Actos, cp 15 et 30 mg 

> 24 h 

Hepatique 
et renale 

Gliptines 

Sitagliptine 

Januvia, cp 100 mg 

24 h 

Renale 


1. les biguanides. Son seul representant est la metformine. Elle a pour effet prin- 
cipal la reduction de la gluconeogenese hepatique. La captation musculaire du glu- 
cose est discretement accrue. Elle ne presente aucun sur l’insulino-secretion et 
done aucun risque d’induire une hypoglycemie ; 

2. les sulf amides (hypoglycemiants) . Leur effet principal est une stimulation de la 
secretion d’insuline par le pancreas, encore presente chez les diabetiques de type 2. 
Le risque est done une hypoglycemie par secretion inappropriee d’insuline, risque 
important surtout au debut de la maladie car au fil des annees, la capacite insulino- 
secretoire et la reponse des cellules B aux sulfamides s’emoussent et le diabete 
devient insulino-necessitant. Les sulfamides se lient specifiquement au recepteur des 
sulfonylurees sur la membrane des cellules beta. On classe les sulfamides en fonction : 

a) de leur puissance. Le moins puissant est le glipizide (Glibenese) et le plus 
puissant est le glibenclamide (Daonil, Euglucan). Le Daonil, en raison de sa liaison 
prolongee aux recepteurs, comporterait un risque plus eleve d’hypoglycemie que 
les autres sulfamides hypoglycemiants ; 

b) de leur duree d’action. En raison des metabolites actifs et des modes de liaison 
aux recepteurs, la duree d’action des sulfamides hypoglycemiants est prolongee sans 
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relation etroite avec leur demi-vie biologique. On peut considerer en pratique que tous 
les sulfamides hypoglycemiants peuvent etre pris en monoprise ; 

3. les glinides. Le repaglinide (Novonorm) est le seul representant de cette 
classe. II partage avec les sulfamides la liaison au meme recepteur des sulfonylu- 
rees, mais sur un site voisin. II n’y a pas lieu d’associer glinides et sulfamides. 
L’interet des glinides repose sur leur action plus rapide et plus courte, permettant 
de mieux controler l’hyperglycemie post-prandiale. Ils comportent un risque 
d’hypoglycemie plus faible que le glibenclamide ; 

4. les inhibiteurs de I’alpha-glucosidase. Ils bloquent la digestion des disaccha- 
rides et ecretent les pics hypoglycemiques postprandiaux, mais engendrent des 
flatulences genantes. Ils ne comportent pas de risque d’hypoglycemie ; 

5. les glitazones. Elies stimulent la differentiation adipocytaire sous-cutanee, 
entramant une diminution du taux d’acides gras libres et une augmentation du 
taux d’adiponectine. Ce faisant, elles favorisent la captation musculaire du glucose 
et diminuent la production hepatique du glucose. Au niveau du foie, elles ont une 
action synergique avec la metformine. Elles ne comportent pas de risque d’hypo- 
glycemie. En revanche, elles favorisent la prise de poids avec une augmentation 
du tissu adipeux et une retention hydrosodee ; 

6. les gliptines. Elles inhibent la dipeptylpeptidase 4, qui physiologiquement 
degrade en quelques minutes le glucagon-like peptide 1 (GLP-1). Le GLP-1 est une 
hormone secretee par l’intestin ayant un effet incretine, c’est-a-dire un effet poten- 
tialisateur de la secretion d’insuline provoquee par l’hyperglycemie. Les gliptines 
sont done des insulino-secreteurs glucose-dependants, et ne comportent pas de 
risque d’hypoglycemie en dehors de leur association aux sulfamides. Leur duree 
d’action de 24 heures permet une monoprise. 11$ ri’ont pas d’effet pondered et sont 
bien toleres en dehors d’une augmentation signalee ^’infections ORL. 

Posologie 

Voir Traitement du diabete de type 2, p. 950. 

Effets indesirables et precautions d’emploi 

1. Metformine. Troubles digestifs (nausees, douleurs abdominales, 
diarrhee). Le risqu^^acMo$e lactique semble beaucoup plus faible 
qu’on ne le supposait par le passe. L’age n’est plus une contre-indica- 
tion. Seules contre-indications reelles : l’insuffisance renale severe (voir 
p. 384), les situations de defaillance viscerale, une insuffisance hepa- 
tique grave (mais une elevation moderee des transaminases n’est pas 
une contre-indication), une insuffisance cardiaque decompensee, une 
insuffisance respiratoire severe (mais une apnee du sommeil n’est pas 
une contre-indication). La metformine doit etre arretee la veille d’une 
radio avec injection d’iode. Elle peut etre reprise 2 jours apres s’etre 
assure de la normalite de la fonction renale. De meme, elle doit etre 
arretee la veille d’une anesthesie generate et peut etre reprise au 
decours lors de la reprise de l’alimentation. 

2. Sulfamides hypoglycemiants. Hypoglycemie a redouter au debut du 
traitement, d’ou la necessiter de commencer par des doses faibles. Elle 
survient volontiers en fin de matinee, en fin d’apres-midi et la nuit vers 
3 heures du matin. Toute hypoglycemie severe sous sulfamide hypogly- 
cemiant justifie une hospitalisation en raison de la duree d’action des 
medicaments. Elle peut etre responsable de morbi-mortalite cardiovas- 
culaire chez les diabetiques de type 2 ayant un risque cardiovasculaire 
eleve. La prescription d’un sulfamide hypoglycemiant impose done une 
information du patient et de son entourage. II convient d’etre particu- 
lierement prudent chez les personnes agees, denutries, insuffisantes 
renales ou poly-medicamentees. L’action hypoglycemiante des sulfa- 


196 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


mides peut en effet etre majoree par certains medicaments dont les 
anti-inflammatoires non steroidiens, les fibrates, le Bactrim, les inhibi- 
teurs d’enzyme de conversion, et les associations aux autres medica- 
ments hypoglycemiants, en particulier aux gliptines. 

3. Glinides. Risque d’hypoglycemie. 

4. Glitazones. Risque de prise de poids par augmentation de la 
graisse sous-cutanee, et de retention hydrosodee avec dans 10 % des 
cas apparition d’un oedeme des membres inferieurs. Contre-indiquees 
en cas d’insuffisance cardiaque (risque de decompensation avec 
oedeme pulmonaire). Augmentation de risque de fracture au niveau des 
poignets et des chevilles en raison d’une osteopenie. 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 


olesterol et des acides 


erols (cholesterol et phyto- 


HYPOLIPIDEMIANTS 

Les hypolipidemiants se repartissent en plusieurs classes de medicaments 
selon leurs mecanismes d’action : 

1. les statines (atorvastatine, fluvastatine, pravastatine, rosuvastatine, simvasta- 
tine), inhibiteurs de 1’HMG-CoA reductase, agissent sur l’absorption intracellulaire 
du cholesterol par activation des recepteurs membranaires du LDL cholesterol ; 

2. les fibrates (bezafibrate, fenofibrate, ciprofibraft, ^gemfibrozil) reduisent la 
synthese des lipoproteines ; 

3. la cholestyramine reduit la resorption intestinal 
biliaires ; 

4. Yezetimibe inhibe l’absorption intestinal^ 
sterols) ; 

5. Yacide nicotinique ; 

6. les hypolipidemiants en association i%e2^timibe et la simvastatine en cas de 
cholesterolemie non normalise^ la^prassastatine et l’acide acetylsalicylique, en 
prevention secondaire en cas d’antecedents d’infarctus du myocarde ou d’angor 
instable ; la torvastatine et l’amlodipine, chez un patient hypertendu presentant 
trois facteurs de risque cardiovasgfclaire ; 

7. Huiles de chair de poisson riches en acides gras polyinsatures (omega 3) dimi- 
nuent la synthese hepatique des triglycerides. 

La pravastatine et la simvastatine ont montre leur efficacite sur la reduction de 
la morbidite coronarienne et de la mortalite totale. Le gemfibrozil et la cholesty- 
ramine ne sont efficaces que sur la reduction de la morbidite coronarienne. 

Le traitement hypocholesterolemiant repose seul pendant les trois premiers 
mois sur la dietetique, puis en complement indispensable du traitement medica- 
menteux quand l’adjonction de ce dernier est necessaire. 

Voir chacune de ces rubriques. 



HYPO-URICEMIANTS 

Utilises pour le traitement de fond de la goutte (reduction de Thyperuricemie). 

Les medicaments hypo-uricemiants se repartissent en trois groupes : 

1. les depresseurs de I’uricosynthese diminuent l’uricemie et l’uraturie en blo- 
quant le metabolisme des purines avant le stade de l’acide urique (xanthine oxy- 
dase). Le plus utilise est l’aHopurinol (voir ce mot). Le febuxostat est un inhibiteur 
non purinique de la xanthine oxydase en developpement, utile en cas de d’allergie 
a I’allopurinol, d’insuffisance renale (qui oblige a limiter l’augmentation de la poso- 
logie de l’allopurinol) ou de forme resistante a l’augmentation de la posologie de 
1’allopurinol ; 

2. les uricosuriques augmentent l’elimination renale des urates ; ils peuvent faire 
apparaTtre une crise de colique nephretique, ce qui impose le maintien d’une diu- 
rese abondante et alcaline. A ce groupe appartient la probenecide (voir ce mot) ; 
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3. V urate oxydase (voir ce mot), enzyme detruisant l’acide urique. Une forme 
recombinante (rasburicase) est utilisee dans le traitement des hyperuricemies 
aigues importantes (traitement des hemopathies). 

Indications 

Goutte tophacee, goutte avec crises frequentes, goutte avec insuffi- 
sance renale. Hyperuricemie. 

Regies generates de prescription 

Commencer au decours de l’acces ; posologie progressive. Traite- 
ment par la colchicine (1 mg/j) pendant les premiers mois pour eviter 
un acces aigu. Traitement a poursuivre indefiniment. 

Les urico-eliminateurs n’ont pas d’indication si l’uraturie est elevee 
(superieure a 600 mg/24 heures). Ils sont inefficaces en cas d’insuffi- 
sance renale. Ils sont contre-indiques s’il existe un antecedent de 
colique nephretique. 

La rasburicase est utilisee lors du traitement d’induction des lym- 
phomes et leucemies a forte masse tumorale, en raison du risque de 
syndrome de lyse (voir Syndrome de lyse tumorale, p. 884). 


ICHTHYOL 

Obtenu par sulfonation du produit de distilla&on de certains schistes bitumi- 
neux. Liquide epais, noiratre, odoriferant, ins 
formant avec ces solvants des emulsions 
Entre dans la composition de plusieurs sp6c 
tique (Ichtyocreme, Anaxeryl, Inotycd^l. 


Indications 

Topique cutane kerato^I 

: d^^CZi 


traitement externe ( 


hible^dans l’eau et la glycerine (mais 
bles), soluble dans les corps gras, 
nites a visee reductrice et keratoly- 


ue, assez peu irritant, prescrit dans le 
ria et de nombreuses autres dermatoses. 



IDURSULFASE 


Liste I. 

Syn : iduronate-2-sulfatase. Enzyme recombinant produit par recombinaison du 
gene humain dans des fibroblastes humains. Speciality : Elaprase, solution pour 
perfusion a 2 mg/ml (flacons de 3 ml). 


Indication 

Mucopolysaccharidose de type II (maladie de Hunter). 


Posologie 

Perfusion intraveineuse hebdomadaire de 0,5 mg/kg. 


Effets indesirables 

Lors de l’injection : eruption, prurit, urticaire, fievre, cephalees, 
hypertension et bouffees vasomotrices. 


ILOPROST 

Liste I. 

Analogue de la prostacycline, dote d’un effet anti-agregant plaquettaire et d’un 
effet vasodilatateur puissants. Demi-vie plasmatique breve (30 minutes). Specia- 
lites : Ilomedine, solution injectable IV a 0,1 mg/ml (flacon de 5 ml) ; Ventavis, solu- 
tion pour nebulisation a 10 pg/ml. 
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Indications et posologie 

1. Accidents d’ischemie severe des membres inferieurs chez les 
patients ne pouvant etre revascularises par chirurgie ou angioplastie. 
Phenomene de Raynaud avec troubles trophiques : 0,5 a 2 ng/kg/min a 
la seringue electrique pour une perfusion de 6 heures par jour pendant 
une duree de 4 semaines. 

2. Hypertension arterielle pulmonaire : nebulisations de 2,5 a 5 pg, 
espacees de 2 a 3 heures (6 a 9 par jour). 

Effets indesirables 

Maux de tete, nausees, hypotension arterielle. 

IMIDAZOLES 

Antifongiques a spectre large, actifs sur Candida albicans, les dermatophytes et 
Malassezia furfur. 

I. IMIDAZOLES LOCAUX 

Excellente tolerance avec une resorption systemique negligeable. Les princi- 
paux imidazoles locaux actuellement disponibles sont listes dans le tableau 56. 


Tableau 56. — Imidazoles locaux actuelleryent disponibles. 


DCI 

speciality 

"^^^SENTATION 

Bifonazole 

Amycor, Amycor 

Onychoset 

creme, spray, pdre et pom a 1 % 

Jy 

Econazole 

Pevaryl, Fongileine, a 

Dermazol Ge, 

Gyno Pevaryl LP, 

Myleugyn LP 

Verne, emuls, spray-lotion, 

^pare et lotion a 1 %, ovule a 150 mg 

Fenticonazole 

Lomexin, Terlomexipr 

creme a 2 %, caps vagin a 200 et 600 mg 

Isoconazole 

Fazol, Fazol G 

Creme, emuls et pdre a 2 %, 
ovule a 300 mg 

Ketoconazole 

Ketoderm, Ketolium 

Creme et gel moussant a 2 % 

Miconazole 

Daktarin, Gyno Daktarin, 
Loramyc 

gel bucc, gel, pdre et lotion a 2 %, 
caps vagin a 400 mg, cp gingiv muco-adh 
a 50 mg 

Omoconazole 

Fongamil, Fongarex 

creme, pdre et spray-lotion a 1 %, 
ovule a 900 mg 

Oxiconazole 

Fonx 

creme, spray-lotion et pdre a 1 % 

Sertaconazole 

Monazol 

creme a 2 %, ovule a 300 mg 

Tioconazole 

Trosyd, Gyno Trosyd 

creme a 1 %, ovule a 300 mg 


Indication 

Mycoses cutanees et muqueuses. 

Posologie 

En application 1 a 2 fois par jour. 
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Choix de la galenique et de la duree du traitement en fonction res- 
pectivement de la localisation, l’extension et du type de mycose. 

II. IMIDAZOLES SYSTEMIQUES 

Liste I. 

Le ketoconazole est un imidazole oral actif par voie systemique (voir tableau 15, 
p. 54). Bonne absorption digestive augmentee pendant les repas ; elimination sur- 
tout digestive. Action synergique avec la fluocytosine, action antagoniste avec 
l’amphotericine B. Speciality : Nizoral, comprimes a 200 mg, suspension buvable a 
20 mg/ml soit 1 mg/goutte. 

Le tinidazole est surtout utilise pour le traitement des affections a Trichomonas, 
l’ordinazole dans l’amibiase. 

Indications 

1. Pityriasis versicolor, dermatophytoses, candidoses superficielles, 
histoplasmoses, mycetomes fongiques, blastomycoses nord-ameri- 
caines, coccidioidomycose, chromomycose. 

2. Syndrome de Cushing (doses fortes). 

Posologie 

1. Mycoses superficielles en cas de lesions disseminees ou resistant es 
au traitement local : chez l’adulte, de 200 a®400 mg/j ; chez l’enfant, de 4 a 
7 mg/kg/j. Duree du traitement : 1 mois dans les mycoses de la peau glabre, 
3 mois au moins dans les onyxis. A associer aKin traitement local. 

2. Mycoses profondes : chez l’adulte, de 400 mg/j a 1 g/j ; chez 
1’ enfant, 7 mg/kg/j. Duree du traiterrjj^ht : histoplasmoses, 3 mois au 
moins ; coccidioidomycose, blastomycoses, chromomycose, myce- 
tomes fongiques, a poursuivtjejusqu’a la guerison. 

3. Syndromes de Cushing (inhibition de la steroidogenese) : de 800 a 

1 200 mg/j. y 

Incidents 

Troubles digestifs, elevation des enzymes hepatiques, prurit, cepha- 
lees, vertiges, eruptions. 

Precautions d’emploi 

L’absorption est augmentee en cas d’administration au cours des 
repas, diminuee en cas de prise dans les 2 heures precedentes de cime- 
tidine, d’anti-acides, d’anticholinergiques. 

Contre-indications 

Grossesse. Insuffisance hepatique. Association avec la griseofulvine, 
rifampicine, ciclosporine, tacrolimus, warfarine. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

IMIPENEME 

Liste I. 

Antibiotique de la famille des beta-lactamines. Presente en association avec la 
cilastatine, qui inhibe le catabolisme renal de Timipeneme. Demi-vie plasmatique : 
1 heure. Elimination renale. Spectre large, actif sur les germes aerobies Gram 
positif et negatif, excepte les staphylocoques meticilline-resistants et certaines 
souches de Pseudomonas. Speciality : Tienam, en flacons injectables de 150 et 
500 mg. 
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Posologie 

30 a 50 mg/kg/j par voie IV en 3 a 4 perfusions courtes de 30 minutes 
dans une solution glucosee ou salee. Reduire en cas d’insuffisance 
renale (voir tableau 96, p. 385). 

Effets indesirables 

Test de Coombs direct positif. Toxidermie, agranulocytose et throm- 
bopenie immuno-allergiques. Nephropathie interstitielle aigue, entero- 
colite pseudo-membraneuse. 


IMIQUIMOD 

Liste I. 

Molecule immunostimulante a activite antivirale et antitumorale. Speciality : 
Aldara, creme a 5 %. 


Indications et posologie 

En applications pendant 6 a 10 heures le soir au coucher, 3 a 5 fois 
par semaine : 

1. Verrues genitales externes de l’adulte, pendant une duree maxi- 
male de 16 semaines. 

2. Carcinome basocellulaire superficiel, pendant 6 semaines. 

3. Keratoses actiniques de l’adulte, pendant* 4V 8 semaines. 

4. Maladie de Bowen (carcinome epideMnb'ide in situ), indication non 
encore validee. 

Effets secondaires 

Irritation locale avec prurjt, erytlyime. Cephalees, syndrome pseudo- 
grippal, myalgies sont rar^ 

IMMUNOGLOBULINES 



Des immunoglobulines humaines sont preparees soit a partir du plasma (frac- 
tion de Cohn), soit a partir du placenta. Celles d’origine plasmatique seraient plus 
actives. On dispose en France de preparations d’immunoglobulines differentes 
selon l’utilisation therapeutique a laquelle elles sont destinees. 


I. IMMUNOGLOBULINES HUMAINES POLYVALENTES 

Elles sont obtenues par fractionnement du plasma humain et ont subi une inac- 
tivation virale systematique des virus des hepatites et VIH (voir tableau 57). Les 
principaux anticorps titrables contenus dans ces preparations sont les anticorps 
antistreptolysines (ASLO), anti-CMV, anti-hepatite A, anti-Hbs, anti-rougeole, vari- 
celle-zona, et anti-poliomyelitique. 

Indications et posologie 

1. Traitement substitutif des deficits immunitaires humoraux (agam- 
maglobulinemies et hypogammaglobulinemies severes). L’objectif est 
de maintenir une concentration d’immunoglobulines circulantes d’au 
moins 5 g/1. La dose est de l’ordre de 0,4 a 0,8 g/kg pour les doses de 
charge et de 0,2 a 0,8 g/kg pour les doses d’entretien (hebdomadaires 
par voie sous-cutanee, toutes les 3 semaines par voie intraveineuse) 
selon le type du deficit immunitaire. 

2. Sero-attenuation des maladies infectieuses : 0,3 g/kg. 
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Tableau 57. — Immunoglobulines humaines polyvalentes. 


sp£cialit£ 

COMPOSITION 

PRESENTATIONS 

VOIE 

Tegeline 

IgG > 97 % 

IgA < 17 mg/g 

flacons de 0,5, 2,5 et 5 g (5 %) 

IV 

Sandoglobuline 

IgG > 96 % 

IgA <15 mg/ml 

flacons de 1, 3, 6 et 12 g (6 %) 

IV 

Gammagard 

IgG > 92 % 

IgA < 2,2 pg/ml 

flacons de 2,5, 5 et 10 g (5 %) 

IV 

Octagam 

IgG > 95 % 

IgA < 0,2 mg/ml 

flacons de 1, 2,5, 5 et 10 g (5 %) 

IV 

Endobuline 

IgG > 91 % 

IgA < 0,2 mg/g 

flacons de 0,5, 1, 2,5, 5 g et 10 g 
(5%) 

IV 

Kiovig 

IgG > 98 % 

IgA <0,14 mg/ml 

flacons de 2,5, 5, 10 et 20 g 
(10 %) 

IV 

Privigen 

IgG > 98 % 

IgA < 0,025 mg/ml 

flacons de 5, 10 et 20 g (10 %) 

IV 

Vivaglobin 

IgG > 95 % 

IgA <1,7 mg/ml 

flacons de^O^S, 1,6 et 3,2 g 

(16 % VvV 

SC, IM 

Gammanorm 

IgG > 95 % 

IgA < 82 pg/ml 

Fla(^S^f"65 et 3,3 g (16,5 %) 

SC, IM 

Subcuvia 

IgG > 95 % A 

IgA <4,8 mg/ml , 

JltSns de 0,8 et 1,6 g (16,5 %) 

SC, IM 



SJ 


3. Immunomodulation Administration intraveineuse) en cas de 
purpura thrombopeniqup auto-immun, de maladie de Kawasaki, de 
syndrome de Guillain-Barre, de chorioetinite de Birdshot : 1 a 2 g/kg 
en 2 a 5 jours ; renouveler ce traitement selon les cas. D’autres affec- 
tions peuvent faire l’objet de ce traitement, mais les indications n’en 
sont pas encore validees (pemphigus vulgaires et superficiels, 
formes severes des dermatoses bulleuses de la jonction, pyoderma 
gangrenosum). 


Contre-indications 

Antecedents de reaction allergique aux IgIV. 

Effets indesirables 

Ils sont rares (moins de 1 %), mineurs et transitoires. 

1. Dans la premiere heure de la perfusion : myalgies, cephalees, bouf- 
fees de chaleur, sensations d’oppression, dorsalgies, nausees, vomisse- 
ments, bronchopasme. Ces effets secondaires sont en general prevenus 
par la diminution de la vitesse de perfusion ou par l’administration 
rapide de corticoi'des ou d’antihistaminiques, voire de sympathicomi- 
metiques (adrenaline). 

2. Dysfonctionnement tubulaire proximal, meningite aseptique, reaction 
anaphylactique chez des patients ayant un deficit en IgA seriques, anemie 
hemolytique a test de Coombs positif et neutropenie transitoire. 
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3. Le risque de transmission d’agents infectieux non conventionnels 
est reduit par les procedures de nanofiltration. 

II. IMMUNOGLOBULINES SPECIFIQUES 

Preparations obtenues a partir de plasma humain provenant soit de pools de don- 
neurs, soit de donneurs ayant subi une immunisation specifique permettant d’obtenir 
des preparations enrichies en certain type d’anticorps. Certaines preparations sont 
d’origine equine. Elies ont subi une inactivation virale systematique des virus des 
hepatites et VIH. Leur presentation differe selon qu’elles sont destinees a la voie intra- 
musculaire (concentration 16,5 %) ou intraveineuse (anti-CMV, anti-hepatite B, anti-D). 
Les principales preparations sont presentees dans le tableau 58. 

Effets indesirables 

Attention ! Les injections intramusculaires sont douloureuses, surtout 
aux doses de 10 ml. Fractionner les volumes a administrer en 2 ou 3 injec- 
tions espacees de 12 a 24 heures si possible si elles depassent 10 ml. 

En cas de contre-indication a la voie IM (hypocoagulabilite), injecter par 
voie sous-cutanee et comprimer le site d’injection quelques minutes. 


Tableau 58. — Immunoglobulines specifiques. 


USAGE 

speciality 

SOURCE 

VOIE' 1 

POSOLOGIE 

Antitetanique 

Gammatetanos 

250 UI, ser 
preremplie 2 ml 

Humaine 

O 


^Prevention : 250 UI 

Curative : 3 000 a 6 000 UI 

Antirabique 

Imogam 150 Ul/ml, 
amp 2 et 10 ml 

Favirab 5 000 UL / 
flac 5 ml 


IM 

IM 

Prevention : 20 Ul/kg 

Exposition : 40 Ul/kg 

Antidiphterique 

Antidiphterft|ue%. v , 
Pasteur 10 000 UI ' 

Equine 

SC 

Prevention : 1 000 a 

5 000 UI 

Curative : 30 000 a 100 000 
UI chez l’adulte ; 

1 000 Ul/kg chez l’enfant 

Anti-varicelle* 

Varitect 25 Ul/ml 

Humaine 

IV 

Prevention varicelle : 

5 a 25 Ul/kg 

(< 96 h apres exposition) 
Traitement zona 
extensifs : 25 a 50 Ul/kg, 
renouvelable 

Anti-CMV* 

Ivegam-CMV 

50 Ul/ml, flac 20 
et 50 ml 

Humaine 

IV 

Prevention (sujets a tres 
haut risque) : 2 ml/kg IV 
a JO, J3, J7, J14 et J21 

Anti-hepatite B 

Ivehebex, flac 

5 000 UI 

Humaine 

IM 

IV 

Prevention neonatale : 

30 Ul/kg 

Contamination 
accidentelle : 500 UI 
(sujets non immunises) ; 
hemodialyses : 8 Ul/kg 
(max : 500 UI) 

Greffe de foie : 

10 000 UI/6 j 

Associer a la vaccination 


* Disponible par procedure d’utilisation temporaire d’utilisation (voir tableaux 102 et 103, pp. 402 a 404). 
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Tableau 58. — Immunoglobulines specifiques. (suite) 


USAGE 

SPECIALITE 

SOURCE 

VOIE 

POSOLOGIE 

Globulines anti- 
lymphocytaires 

Lymphoglobuline 

Thymoglobuline 

Equine 

Lapin 

IV 

Selon indication 
(voir Globulines 
antilymphocytaires, 
p. 175) 

Anti-D 

Rhophylac, flac 

200 et 300 pg 

Humaine 

IM 

Passage d’hematies D 
chez une femme d : 

200 pg (voir p. 1739) 

Anti-virus 

respiratoire 

syncitial 

Synagis 

(pavilizumab), flac 
inj 50 et 100 mg 

Anticorps 

monoclonal 

humanise 

IM 

Prevention des enfants 
fragiles en contexte 
epidemique : 

15 mg/kg/mois 

Antibotulique 
(anti-A, -B et -E)* 

Botulism antitoxin, 
flac 250 ml : 750 UI 
(A), 500 UI (B), 

50 UI (E)/ml 

Equine 

IV 

Suspicion de botulisme : 
500 ml en perfusion IV 
lente (adultes et enfants) 

Antiviperin 
(Vipera aspis, 
bents, 

ammodytes ) 

Viperfav, 
amp inj 2 ml 

Equine 

IV 

N 

Enfants et adultes : 

2 amp diluees dans 

100 ml, injection IV lente, 
a renouveler quelques 
heures plus tard selon 
1’evolution clinique 


* Disponible par procedure d'utilisation temporaire d’utH&atiOT^voir tableaux 102 et 103, pp. 402 a 404). 

vy 

IMMUNOSUPPRESSEURS 

Agents utilises dans le but d^afamfuer les reactions immunologiques de l’orga- 
nisme dans les transplantations d’organes et dans les affections pour lesquelles 
une pathogenie immunoIogique N est evoquee : lupus erythemateux dissemine, ane- 
mies hemolytiques avec aiitb-anticorps, purpura thrombopenique idiopathique, 
glomerulopathies, syndromes nephrotiques, polyarthrite rhumatoide... 

Voir Abatacept, Agents anti-TNF alpha, Azathioprine, Chlorambucil, Ciclospo- 
rine, Corticoides, Cyclophosphamide, Denileukin diftitox, Globulines antilympho- 
cytaires, Inhibiteurs de mTOR, Mycophenolate mofetil, Tacrolimus. 

Leur usage impose une surveillance hematologique stricte. Ils ont un role favo- 
risant vis-a-vis des infections virales et du developpement des tumeurs malignes. 

Voir Medicaments et allaitement, p. 396. 


INFILTRATIONS INTRA-ARTICULAIRES, 
PERI-ARTICULAIRES ET EPIDURALES 

Indications 

Les arthropathies inflammatoires ou degeneratives douloureuses 
(intra-articulaires), les tendinites, tendino-bursites et tenosynovites 
(para-articulaires), les lombalgies et sciatiques d’origine discale com- 
mune (epidurales). 

Produits utilises 

Corticoides en suspension cristalline le plus souvent. 

Contre-indications 

Arthrites microbiennes ou tuberculeuses. Infection cutanee de voisi- 
nage. Ulcere gastroduodenal recent. 
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Precautions 

Asepsie tres rigoureuse du materiel (preferer les seringues et 
aiguilles a usage unique), des mains, de la peau (alcool iode). Prevenir 
le patient de la possibility d’une reaction douloureuse pendant 24 a 
48 heures Eviter les corticoi'des fluores pour les injections peri-articu- 
laires, en raison du risque d’atrophie du tissu sous-cutane. 

Technique 

1. Epaule (voir figure ci-dessous). 



Voie anterieure : le coude en extension, au bord externe de l’extre- 
mite inferieure du tendon bicipital jusqu’au contact osseux. 


Voie posterieure : penetration a la partie mediane du diedre forme 
par l’epicondyle et l’olecrane. 

3. Poignet. 

Face dorsale : au point de meilleure perception de l’interligne radio- 
carpien. 

Face palmaire (infiltration du canal carpien) : sur le pli moyen du poi- 
gnet, au bord interne du tendon du grand palmaire, aiguille inclinee 
vers la main. 

4. Hanche. 

Sur la ligne joignant le bord superieur du pubis au grand trochanter, 
2 travers de doigts en dehors de l’artere femorale. Si possible sous 
controle televise, en dirigeant l’aiguille vers le centre de la tete femorale. 

5. Genou (voir figure). 

Voie anterieure : genou flechi a 90°, sous la pointe de la rotule, imme- 
diatement en dehors du tendon rotulien, perpendiculairement a la peau 
et tres profondement. 

Voie externe : decubitus dorsal genou en extension, a la partie pos- 
terieure de l’angle supero-externe de la rotule, en dirigeant l’aiguille en 
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haut et en dedans. La meme technique peut etre appliquee par voie 
interne. 

6. Cheville. 

Partie anterieure de l’interligne tibio-tarsien, en dedans du tendon du 
jambier anterieur. 

7. Infiltration epidurale. 

Malade assis, penche en avant ou couche en chien de fusil ; sur la 
ligne mediane inter-epineuse L4-L5 ou L5-SI, selon un trajet un peu 
ascendant ; s’arreter apres le passage de la resistance du ligament 
jaune ; avant l’injection, verifier l’absence d’ecoulement de liquide 
cephalorachidien. 

8. Tendinites ou tendino-bursites. 

Au point de douleur maximale provoquee, au contact de l’os. 

INHIBITEURS DE L’AROMATASE 


Liste I. 

Inhibiteurs non steroidiens de l’aromatase. Chez la femme menopausee, ils 
permettent la suppression de la transformation des androgenes circulants en 
cestrogenes au niveau des tissus peripheriques et du tissu tumoral lui-meme. 
Specialites : Femara (letrozole), comprimes at 2,5 mg ; Arimidex (anastrozole), 
comprimes a 1 mg ; Lentaron (formestane)/-f|ac©n a 250 mg pour usage IM. 


Indication 

Traitement du cancer du si 
menopausee. 


Posologie 

1 comprime par j 


our ou Mr 




es a«2J5i 

5 )^acV 


onodependant chez la femme 


injection IM tous les 15 jours. 


Contre-indications 

Hypersensibilite au principe actif, femme avant la menopause, gros- 
sesse, allaitement. 


Effets secondaires 

Douleurs articulaires localisees ou diffuses, bouffees de chaleur, 
demineralisation. 


INHIBITEURS CALCIQUES 

Syn : antagonistes des canaux calciques. Bloquent F entree du calcium dans 
la cellule, en particulier au niveau du myocarde, ou ils depriment la force 
contractile et partiellement l’automatisme cardiaque, et au niveau de la fibre 
musculaire lisse des arterioles, ou ils diminuent les resistances peripheriques. 
II en resulte une activation sympathique reflexe, d’autant plus franche que 
l’effet vasodilatateur est plus marque, qui permet le maintien de l’inotropisme 
cardiaque. Chez des sujets normotendus a volemie normale, la pression arte- 
rielle n’est pas modifiee de fa^on significative : il est possible d’administrer de 
fortes doses d’inhibiteurs calciques a visee tocolytique sans induire d’hypo- 
tension arterielle. 

On distingue parmi les inhibiteurs calciques, les dihydropyridines dont l’effet 
vasculaire est predominant et les autres produits qui ont un effet myocardique 
plus marque (voir tableau 59). 
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Tableau 59. — Inhibiteurs calciques. 


DCI 

SPECIALITY 

PRESENTATION 

EFFET 

EFFET ANTI- 

VASODILATATEUR 

ARYTHMIQUE 

Nifedipine 

Adalate 

caps 10 et cp LP 20 mg, 
sol inj 0,2 mg 

+ + 

0 

Nicardipine 

Loxen 

cp 20 et gel LP 50 mg, 
sol inj 5 et 10 mg 

+ + 

0 

Nitrendipine 

Nidrel 

cp 10 et 20 mg 

+ + 

0 

Verapamil 

Isoptine 

cp 40, 120 et cp LP 

240 mg, sol inj 

5 mg/2 ml 

+ 

+ + 

Diltiazem 

Tildiem 

cp 60 mg, sol inj flac 

25 mg et 100 mg 




Bi-Tildiem 

cp LP 90 et 120 mg 

+ 

+ 


Mono-Tildiem 

gel LP a 200 et 300 mg 



Amlodipine 

Amlor 

gel 5 et 10 mg 

+ + 

0 

Felodipine 

Flodil 

cp LP 5 mg 

\ + 

0 

Isradipine 

Icaz 

gel LP 2,5 et 5 mg 

V 

0 

Lacidipine 

Caldine 

cp 2 et 4 mg 

V ++ 

0 

Lercanidipine 

Lercan 

cp 10 et 20 

++ 

0 


Indications et posologie 

1. Angor sous toutes ses formas : 1 a 3 cp/j. Les inhibiteurs calciques 
ayant une forte action antispalftique au niveau des coronaires sont les 
medicaments specifiques de l’angor de Prinzmetal : une dihydropyri- 
dine peut etre associee a un inhibiteur calcique a effet myocardique 
predominant. 

2. Hypertension arterielle (en particulier dihydropyridines) : 1 a 2 cp/j. 

3. Arythmies : prevention des crises de tachycardie paroxystique, 
ralentissement de la cadence ventriculaire des fibrillations et flutters 
atriaux. Tildiem inject : 0,25 mg/kg IV, Isoptine : 120 a 240 mg/j. 

4. Syndrome de Raynaud. Achalasie du sphincter inferieur de l’oeso- 
phage et spasmes diffus de l’oesophage : 1 a 3 cp/j (Tildiem 60, Isoptine 
40, Loxen 20, Adalate 10). 

5. Tocolyse, en cas de contre-indication ou de precaution d’emploi 
aux betamimetiques. Traitement initial : voie IV (nicardipine) : 2 a 
4 mg/h en perfusion IV continue pendant 24 a 48 heures ; voie orale 
(nifedipine) : une gelule a 10 mg toutes les 15 minutes pendant une 
heure sous surveillance tensionnelle, puis un traitement d’entretien par 
un comprime a 20 mg toutes les 6 a 8 heures. 


Contre-indications 

Dysfonction sinusale, bloc auriculo-ventriculaire nodal du 2 e degre 
non appareille (verapamil, diltiazem). Insuffisance cardiaque non com- 
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pensee. L’association du Tildiem et de l’lsoptine a un betabloquant, a 
la digoxine et a la cordarone est deconseillee, surtout chez le sujet age. 

Effets secondaires 

(Edemes des membres inferieurs, flush et tachycardie (dihydropyri- 
dines). Bradycardie sinusale (Isoptine, Tildiem). Constipation (Isop- 
tine). 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 


INHIBITEUR DE LA Cl -ESTERASE 

Liste I. 

La C 1-esterase est un enzyme dont la fonction est de diver le premier compo- 
sant du complement, ce qui declenche l’activation de la voie classique (voir 
p. 1594). L’inhibiteur de la Cl-estrerase, present dans le plasma normal, controle 
et limite normalement cette activation. Celui-ci peut etre absent ou insuffisant par 
deficit congenital (voir p. 999) ou acquis (syndromes lymphoproliferatifs). On dis- 
pose pour le traitement des deficits hereditaires d’une forme extractive provenant 
de plasmas humains normaux. Demi-vie plasmatique environ 30 heures. Specia- 
lity : Esterasine 50 Ul/ml, flacons de 10 et 20 ml (usage hospitalier) ; Berinert, 
flacons de 500 UI/10 ml. 


Indications 

(Edeme angioneurotique hereditc 
complications en cas d’intervention 
(endoscopies) ou de soins dentai^j 
poussees aigues. 



aitement preventif des 
cale, d’examens invasifs 
matiques. Traitement des 


tion de la symptomatologie ou du 


Posologie 

20 Ul/kg, a renouveler 
risque de poussee. 

Effets indesirables 

Risque de transmission d’agents infectieux : actuellement virtuels 
avec les produits issus du fractionnement du plasma humain, limites 
par la selection des donneurs (seronegatifs VIH, VHB et VHC), la 
recherche du genome VHC sur les collections de plasmas, les proce- 
dures d’extraction (solvant detergent, nanofiltration), qui n’eliminent 
toutefois pas les virus non enveloppes (parvovirus B^) ou les agents 
infectieux non conventionnels. 


INHIBITEURS DE L’ENZYME DE CONVERSION 
DE L’ANGIOTENSINE 

Liste I. 

Groupe de medicaments dont le chef de file est le captopril. Les IEC agissent prin- 
cipalement en inhibant l’enzyme qui transforme l’angiotensine I en angiotensine II. 
Ils s’opposent egalement a la degradation des kinines puissamment vasodilatatrices. 
Ils diminuent les taux plasmatiques d’angiotensine II, augmentent l’activite renine 
plasmatique et diminuent la secretion surrenalienne d’aldosterone. 

1. Leurs effets hemodynamiques sont une vasodilatation diminuant les resis- 
tances peripheriques totales ; ils abaissent done la pression arterielle et reduisent 
la pre- et la post-charge ventriculaires. 

2. Apres infarctus du myocarde, lorsqu’il existe une dysfonction ventriculaire 
gauche, les IEC reduisent significativement la mortalite a long terme (effet cardio- 
protecteur). 
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3. II existe egalement un effet nephroprotecteur en particulier chez les diabe- 
tiques, surtout lorsqu’une hypertension arterielle est associee. Cet effet nephro- 
protecteur (demontre pour certains IEC) n’est pas dependant de la baisse de la 
pression arterielle. 

Les principales specialites actuellement disponibles sont presentees dans le 
tableau 60. 


Tableau 60. — Inhibiteurs de Tenzyme de conversion. 


DCI 

SPECIALITY 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

Captopril 

Captolane 

Lopril 

cp 12,5, 25 et 50 mg 

cp 12,5, 25 et 50 mg 

HTA : 25 a 150 mg/j 

IC : 6,25 a 150 mg/j 

Enalapril 

Renitec 

cp 5 et 20 mg 

HTA : 10 a 80 mg/j 

IC : 5 a 20 mg/j 

Lisinopril 

Prinivil 

Zestril 

cp 5 et 20 mg 

cp 5 et 20 mg 

HTA : 20 a 80 mg/j 

IC : 2,5 a 20 mg/j 

Perindopril 

Coversyl 

cp 2 et 4 mg 

HTA : 4 a 8 mg/j 

Quinapril 

Korec 

Acuitel 

cp 5 et 20 mg 

cp 5 et 20 mg 

HTA : 20 a 40 mg/j 
)VG : 5 a 40 mg/j 

Benazepril 

Briem 

Cibacene 

cp 5 et 10 ng3VjV 
cp 5 et4^^^- 

HTA : 5 a 20 mg/j 

IC : 5 a 10 mg/j 

Imidapril 

Tanatril 

pjl^Omg 

HTA : 5 a 20 mg/j 

Moexipril 

Moex 

cpv?,5 et 15 mg 

HTA : 7,5 a 30 mg/j 

Cilazapril 

Justor 

~7 

cp 0,5, 1 et 2,5 mg 

HTA : 0,5 a 5 mg/j 

Fosinopril 

Fozitec 

cp 10 et 20 mg 

HTA : 10 a 20 mg/j 

Trandolapril 

Odrik 

cp 0,5 et 2 mg 

HTA : 2 a 4 mg/j 

Ramipril 

Triatec 

cp 1,25, 2,5 et 5 mg 

HTA : 2,5 a 10 mg/j 

Zofenopril 

Zofenil 

cp 15 et 30 mg 

HTA : 15 a 60 mg/j 


HTA : hypertension arterielle. IC : insuffisance cardiaque. 


Indications 

Hypertension arterielle, insuffisance cardiaque congestive. Dysfonc- 
tion ventriculaire post-infarctus. Infarctus du myocarde a la phase 
aigue chez les patients en etat hemodynamique stable. Nephropathie 
du diabete insulinodependant et autres nephropathies glomerulaires 
(nephroprotection) . 

Posologie 

Voir tableau 60. 

Elle doit etre adaptee en cas d’insuffisance renale (voir p. 384), de trai- 
tement diuretique associe, ou de stenose de 1’artere renale (voir p. 873). 
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Effets indesirables 

Toux, eruptions cutanees, dysgueusie, pouvant aller jusqu’a 
l’agueusie, oedemes angioneurotiques. Insuffisances renales aigues en 
cas de stenose bilaterale des arteres renales ou d’une stenose arterielle 
sur rein unique. En cas de depletion hydrosodee, se metier de l’appari- 
tion d’une insuffisance renale ou de l’aggravation d’une insuffisance 
renale chronique. Chez l’insuffisant renal chronique, la prescription 
d’un IEC necessite done une surveillance attentive, notamment de la 
creatinine et de la kaliemie. 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 


INHIBITEURS DE mTOR 

Liste I. 

Immunosuppresseurs selectifs agissant par inhibition de la proteine mTOR 
(kinase activant la progression du cycle cellulaire, principalement dans les lym- 
phocytes B et T). Leur principal interet est l’absence de toxicite renale, a la diffe- 
rence de la ciclosporine et du tacrolimus. Specialites : Certican (everolimus), en 
comprimes a 0,25, 0,5, 0,75 et 1 mg ; Rapamune (sirolimus), en comprimes a 1 et 
2 mg et en solution buyable a 1 mg/ml. 


Indications 

Prevention du rejet d'organe chez les patents adult es presentant un 
risque immunologique faible a modere recevant une allogreffe renale ou 
cardiaque. 

csy 

Posologie 


Voir tableau 61. Associer, 
aux corticoides au cours de 
seuls apres sevrage de*4a(J 
dosages seriques (voir table 


'ansplantation, a la ciclosporine et 
premiers mois, puis aux corticoides 
iporine. Adapter la posologie selon les 
(u 95, p. 377). 


Tableau 61. — Immunosuppresseurs inhibiteurs de mTOR actuellement disponibles. 


DCI 

SPECIALITE 

INDICATION 

POSOLOGIE 

Everolimus 

Certican 

Prevention du rejet 
apres transplantation 
renale et cardiaque 

0,75 mg, 2 fois par jour : 
concentrations seriques 
entre 3 et 8 ng/ml 

Sirolimus 

Rapamune 

Prevention du rejet 
apres transplantation 
renale 

6 mg le l er jour, puis 2 mg/j : 
concentrations seriques 
entre 10 et 20 ng/ml 


Effets indesirables 

Hypertriglyceridemie, leucopenie, thrombopenie. Augmentation du 
risque infectieux, comme avec tous les immunosuppresseurs. 

INHIBITEURS DE LA POMPE A PROTON 

Liste II. 

Inhibent specifiquement la pompe a protons H + K + ATPase de la cellule parietale 
gastrique. Reduisent ainsi la secretion gastrique acide, quel que soit le mode de sti- 
mulation de celle-ci. Cinq molecules sont commercialisees : 1’omeprazole (Mopral, 
Zoltum, generique ; gelules a 10 et 20 mg), l’esopremazole (Inexium ; gelules a 10 et 
20 mg), le lansoprcizole (Lanzor, Ogast, generique ; gelules a 15 et 30 mg), le pantopra- 
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zole (Eupantol, Inipomp ; comprimes a 20 et 40 mg), et le rabeprazole (Pariet, gelules 
a 10 et 20 mg). II existe egalement des formes injectables (Mopral, Eupantol, Inipomp). 

Indications 

Eradication d 'Helicobacter pylori. Traitement d’attaque et d’entretien 
des ulceres gastro-duodenaux chroniques negatifs a H pylori ou non era- 
diques. Prevention et traitement des ulceres aigus des anti-inf lamma- 
toires non steroi'diens. Reflux gastro-oesophagien acide. Syndrome de 
Zollinger-Ellison. Mastocytose systemique. Hemorragies digestives ulce- 
reuses (voie parenterale). 

Posologie 

Elle varie de 10 mg/j d’omeprazole pour le traitement d’entretien des 
ulceres gastroduodenaux chroniques a 360 mg d’omeprazole pour cer- 
tains syndromes de Zollinger-Ellison et ulceres refractaires. 

Doses usuelles : 40 mg/j d’omeprazole pour l’eradication d ’//. pylori , 
20 et 10 mg/j pour les traitements curatif et d’entretien des ulceres gas- 
troduodenaux. 

Effets indesirables 

Exceptionnels ; en regie generate, sans gravifeLet reversibles. L’insuf- 
fisance hepatique ralentit l’elimination du medicament. Les interactions 
medicamenteuses eventuelles dependent de la liaison de la molecule 
avec le cytochrome P450, variable selon Tagent et sont sans conse- 
quence pratique, de meme que les variations de pharmacocinetique, 
bien que celles-ci soient un argument pfl&motionnel. 

INHIBITEURS DES RECbPTEURS 
ALPHA-ADRENERGIQUES 

Liste I. 

Agents sympathicolytiques inhibant specifiquement les recepteurs alpha-adre- 
nergiques, qui sont representes principalement par les muscles lisses des vais- 
seaux. Leur stimulation provoque une vasoconstriction, leur inhibition une 
vasodilatation. Les principaux inhibiteurs des recepteurs alpha-adrenergiques ne 
sont plus guere utilises qu’en urologie : ils diminuent les resistances uretrales en 
bloquant les recepteurs alpha du col et de l’uretre prostatique. 

Specialites par voie orale : Xatral (alfuzosine), en comprimes a 2,5 et 10 mg ; 
Omexel et Mecir (tamsulosine), en comprimes a 0,4 mg ; Zoxan (doxazosine), en 
comprimes LP a 4 et 8 mg. 

Indications 

Troubles dysuriques notamment chez le sujet prostatique. 

Posologie 

Elle depend du produit utilise : 2,5 a 10 mg/j (alfuzosine), 0,4 mg/j 
(tamsulosine), 4 a 8 mg/j (doxazosine). 

Effets indesirables 

La plupart des produits utilises ont peu d’effets hypotenseurs. 

Rares malaises ou sensations vertigineuses en debut de traitement. 
Ejaculation retrograde (1 %) avec la tamsulosine. 
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INHIBITEURS DES RECEPTEURS 
BETA-ADRENERGIQUES 

Liste I. 

Syn : betabloquants. Bloquent les effets du sympathique au niveau du cceur 
(effets chronotrope, bathmotrope, dromotrope et inotrope negatifs) et des bronches 
(effet bronchoconstricteur). Certains betabloquants ont egalement un effet stabili- 
sant de membrane sans importance clinique aux doses usuelles, un effet sympatho- 
mimetique propre dit intrinseque qui reduit leur effet bradycardisant au repos, ou 
une specificite d’action (d’ailleurs relative) aux recepteurs beta 1 du cceur, dite car- 
dioselectivite, avec une action faible sur les recepteurs vasculaires, bronchiques ou 
metaboliques, une stimulation des recepteurs beta-2 bronchiques (celiprolol), un 
effet alphabloquant (labetalol) (voir tableau 62). Certains produits (atenolol, sotalol, 
nadolol), hydrosolubles, ne penetrent pas dans la substance cerebrale. Le tertatolol 
et le nadolol augmentent le flux sanguin renal. Le sotalol augmente la duree du 
potentiel d’action (effet anti-arythmique de classe III). 


Tableau 62. — Inhibiteurs beta-adrenergiques. 


DCI 

SPfiCIALITfi 

PRESENTATION 

EFFET 

CARDIO 

INTRINSfeQUE* 

SfiLECTIVlTE* 

Acebutolol 

Sectral 

cp 200 et 400 mg, sol bifv , 

40 mg/ml, sol inj 25 mt^5'ml» 
cp LP 500 mg 

+ 

+ 

Atenolol 

Betatop 

cp 50 et 100 

cp 50 et 100fffi$L sannj 

5 mg/10 r^p^V 

0 

+ 


Tenormine 



Betaxolol 

Kerlone 


0 

+ 

Bisoprolol 

Detensiel / 

i 

0 

+ 


Soprol 

cp^O mg 



Carvedilol 

Kredex 

cp 6,25, 12,5 et 25 mg 

0 

0 

Celiprolol 

Celectol 

cp 100 mg 

+ 

+ 

Labetalol 

Trandate 

cp 200 mg, sol inj 5 mg/ml 

0 

0 

Metoprolol 

Seloken 

cp 100 et 200 mg, 
sol inj 5 mg/5 ml 

0 

+ 


Lopressor 

cp 100 et 200 mg 



Nadolol 

Corgard 

cp 80 mg 

0 

0 

Nebivolol 

Temerit 

cp 5 mg 

0 

0 

Oxprenolol 

Trasicor 

cp a 80 mg, cp LP a 160 mg 

+ 

0 

Propranolol 

Avlocardyl 

cp 40 mg, cp LP 160 mg, 
sol perf f IV 5 mg/5 ml 

0 

0 

Sotalol 

Sotalex 

cp 80 mg et 160 mg, 
sol inj 20 mg/2 ml 

0 

0 

Tertatolol 

Artex 

cp 5 mg 

0 

0 

Timolol 

Timacor 

cp 10 mg 

0 

0 


Timoptol 

collyre en flacon a 0,25 % 
et 0,5 % (LP) 




* Ces termes sont definis dans la presentation en debut de fiche. 
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Indications 

1. Hypertension arterielle dans toutes ses varietes, en particulier 
chez les sujets jeunes et les hypertendus a renine elevee. 

2. Angor sous toutes ses formes, sauf l’angor de Prinztnetal. 

3. Prevention secondaire apres infarctus du myocarde. 

4. Arythmies dites adrenergiques : tachycardie sinusale, arythmies 
auriculaires, maladie de Bouveret, arythmies ventriculaires d’effort. 

5. Cardiomyopathie obstructive ou hypertrophique. 

6. Prevention primaire et secondaire des hemorragies digestives par 
rupture de varices oesophagiennes chez les cirrhotiques avec hyperten- 
sion portale. 

7. Glaucome (timolol). 

8. Migraine (produits sans effet intrinseque). 

9. Nevralgie du trijumeau. 

10. Tremblement essentiel. 

11. Insuffisance cardiaque : traitement des formes symptomatiques 
en etat stable, associe au traitement conventionnel. 

Posologie 

1. Voie veineuse. Tachycardies menagantes, infarctus du myocarde 
avant la 12 e heure (dans le but de limiter son*etendue) : une ampoule 
injectable en 5 minutes sous controle du rythme et de la tension arte- 
rielle, suivie d’un traitement par voie orale. 

2. Voie buccale. Commencer si possible^ recrement par 1/2 comprime 
2 a 3 fois/j, jusqu’a la posologie choisie. 

a) Troubles du rythme : 2 a 3 compririies/j. 

b) Angor et hypertension arterielle : doses suffisantes pour obtenir 
un blocage des betarecepteurs (1 a 6 comprimes/j selon les produits). 

c) Cardiomyopathies obstructives : doses fortes (equivalent a 8 a 
12 comprimes d’Avlocardyl 40). 

d) Insuffisance cardiaque (Kredex) : posologie progressive par 
paliers de 15 jours, en commengant a 3,125 mg jusqu’a la plus forte 
dose (2 x 25 mg ou 2 x 50 mg/j). Surveillance de 4 heures a chaque aug- 
mentation de posologie. Reduction ou arret du traitement en cas 
d’aggravation de l’insuffisance cardiaque. 

e) Hypertension portale : en general, une gelule d’Avlocardyl LP 
160 mg par jour. 

Contre-indications 

Asthme, insuffisance cardiaque non controlee (mais non cardiome- 
galie simple), blocs auriculo-ventriculaires de haut degre non appa- 
reilles, bradycardie importante. Syndrome de Raynaud. 

Precaution d’emploi en cas de diabete, de bronchopathie chronique 
et d’arterite (utiliser les cardioselectifs ou le celiprolol), et a la phase 
aigue de l’infarctus du myocarde. 

Ne jamais interrompre brutalement le traitement chez l’angineux 
(risque de rebond). 

Effets secondaires 

Crise d’asthme chez les sujets predisposes, hypotension, hallucina- 
tions, cauchemars. Asthenie. Impuissance (exceptionnelle). 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 
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INHIBITEURS DES RECEPTEURS H 2 
DE L’HISTAMINE 

Liste II. 

Diminuent la secretion gastrique acide en occupant le site de liaison de l’hista- 
mine sur les cellules parietales. Depuis la mise au point des inhibiteurs de la pompe 
a protons, ne sont plus utilisees que les formes effervescentes (qui ajoutent l’activite 
anti-acide du couple citrate-bicarbonate) pour le traitement a la demande des mani- 
festations du reflux gastro-cesophagien. Specialites : Tagamet (cimetidine), en corn- 
primes effervescents a 200 et 800 mg ; Azantac (ranitidine), en comprimes 
effervescents a 150 et 300 mg. 

Indications 

Traitement intermittent du reflux gastro-cesophagien. Traitement 
d’entretien de l’ulcere gastroduodenal chronique pour certains. 

Effets secondaires 

Tres rares et le plus souvent benins et reversibles. Reduire la poso- 
logie en cas d’insuffisance renale. Avec la cimetidine : gynecomastie, 
impuissance, etats confusionnels (insuffisance renale). 


Interactions 

Les antihistaminiques se fixent de fa^qp variable sur le cytochrome 
P450 et reduisent le flux sanguin hepatique./kgs interactions medicamen- 
teuses qui peuvent en resulter ont peu oujp^de consequences cliniques. 


INHIBITEURS DE LA 5-AI 



-REDUCTASE 


Liste I. 

La 5-alpha-reductase est un enzyme intracellulaire, qui metabolise la testoste- 
rone en dihydrotestosterone (DHT, voir Androgenes). Specialites : Chibro-Proscar 
et Propecia (finasteride), respectivement en comprimes a 5 mg et a 1 mg ; Avodart 
(dutasteride), en capsules a O^mg. 

Indications et posologie 

Adenome prostatique : Chibro-Proscar ou Avodart, 1 comprime par 
jour. 

Alopecie androgenetique chez l’homme : Propecia, 1 comprime par jour. 


Contre-indications 

Chibro-Proscar : intolerance genetique au galactose, deficit en lac- 
tase (voir tableau 129, p. 549). 

Effets indesirables 

Diminution de la libido, troubles de l’ejaculation, gynecomastie en 
particulier en debut de traitement. 


INHIBITEURS DE TYROSINE KINASE 

Antineoplasiques, actifs par inhibition specif ique des tyrosines kinases cellulaires 
tumorales. Ce traitement a trouve son premier domaine d’application dans la leu- 
cemie myeloide chronique, ou le recombinant BCR/Abelson exerce une forte activite 
tyrosine kinase, et constitue l’une des principales indications de ces produits. 
D’autres voies de signalisation tyrosine kinase-dependantes sont aussi sensibles a 
l’effet inhibiteur de ces medicaments : C-kit, facteurs de croissance plaquettaires 
(PDGF-R-alpha et -beta), epithelial (EGF-R), endothelial (VEGFR1-3), etc. 

Tous ces medicaments sont metabolises par la voie CYP 3A4 et comportent de 
ce fait des interactions avec les inducteurs et les inhibiteurs de ce systeme. 
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Indications, posologie, effets indesirables 


Tableau 63. — Inhibiteurs de tyrosine kinase. 


DCI 

SPECIALITE, 

PRESENTATION 

CIBLE 

d’inhibition 

INDICATION ET POSOLOGIE 

EFFETS INDESIRABLES 

ET PRECAUTIONS 

d’emploi 

Imatinib 

Glivec, 
cp 100 
et 400 mg 

BCR-ABL, 
c-kit, PDGF- 
Ra, SCF 

Leucemie myelo'ide 
chronique : 200 mg x 2/j 
Leucemie a 
eosinophiles : 

100 a 400 mg/j 

Leucemie 

lymphoblastisque 

avec Ph+ : 600 mg/j 

Syndromes 

myeloproliferatifs/ 

dysplasiques 

avec recombinaison 

du PDGF-R : 400 mg/j 

Tumeurs stromales 

gastro-intestinales 

(GIST) : 400 mg/j 

Dermatofibrosargome 

protuberans : 800 rtag/j 

Toxicite 

hematologique 

(neutropenie 

et thrombopenie), 

modification des 

fonctions hepatiques, 

cedemes 

et epanchements 
sereux, insuffisance 
cardiaque, 
hypothyroidie 

Perte d’efficacite 
en cas de mutation 
prealable ou acquise 
du domaine tyrosine 
kinase (notamment 
mutation T315I/N) 

Dasatinib 

Sprycel, 
cp 20, 50, 70 
et 100 mg 

BCR-ABL, 

src 

X s 

Leucemie myelo'ide 
chronique : l00 rng/j 
en une priSe . 
Leucemie myelo'ide 
chrgaiiqae^n phase 
acceleree et blastique, 
'^ucnfue 
lymphoblastique 
■^ivec Ph+ : 140 mg/j 

Toxicite 
hematologique 
(neutropenie 
et thrombopenie), 
oedemes et 
epanchements sereux, 
allongement de QT 
Mutants resistants 
(idem ci-dessus) 

Nilotinib 

Tasigna, 
cp 200 mg 

BCR-ABL^. 

c-kit, PDGF- 
Ra 

Leucemie myelo'ide 
en phase chronique 
et acceleree : 400 mg 
x 2/j (a distance 
des repas) 

Toxicite 
hematologique 
(neutropenie et 
thrombopenie), 
allongement de QT 
Mutants resistants 
(idem ci-dessus) 
Biodisponibilite 
accrue si prise lors 
des repas 

Erlotinib 

Tarceva, 
cp 25, 100 
et 150 mg 

EGF-R 

(HER-1) 

Cancer bronchique 
(non a petites 
cellules) : 150 mg/j 
Cancer du panceas : 

100 mg/j 

Pneumopathie 
interstitielle, diarrhee 
profuse, eruption 
cutanee, modifications 
hepatiques 
(insuffisance 
hepatocellulaire) 

Lapatinib 

Tyverb, 
cp 250 mg 

EGF-R 
(Herb- et 
HER-2) 

Cancer du sein 
avance/metastatique 
exprimant ErbB2 : 

1 250 mg/j (en 
association) 

Pneumopathie 
interstitielle, 
insuffisance 
cardiaque, 
modification des 
fonctions hepatiques 
Biodisponibilite 
accrue si prises 
lors des repas 
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Tableau 63. — Inhibiteurs de tyrosine kinase, (suite) 


DCI 

sp£cialit£, 

PRESENTATION 

CIBLE 

d’inhibition 

INDICATION ET POSOLOGIE 

EFFETS INDESIRABLES 

ET PRECAUTIONS 

d’emploi 

Sorafenib 

Nexavar, 
cp 200 mg 

Nombreuses 

Carcinome hepato- 
cellulaire et renal : 

400 mg x 2/jour 

Erythrodyesthesie 

palmo-plantaire, 

diarrhee, 

hypertension 

arterielle, 

insuffisance 

coronaire 

Sunitinib 

Sutent, 
gel 12,5, 

25 et 50 mg 

PDGF-Ra 
et -p, 

VEGFR1-3, 
c-kit, FLT-3, 
RET 

Tumeurs stromales 
gastro-intestinales 
(GIST), cancer du rein 
metastatique : cycles 
de 50 mg/j pendant 4 
semaines, deux 
semaines d’arret 

^ 

Interference 
avec inducteurs 
de CYP 3A4, 
allongement de 

QT, pancreatite, 
hepatite, 
hypertension 
arterielle, 
insuffisance 
cardiaque, troubles 
digestifs, coloration 
jaune de la peau, 
dysgueusie 



INJECTIONS INTRAC/ 

Indications 

Traitement heroiami de Turret cardiaque. 

Technique 

Agir rapidement. 

Enfoncer directement une aiguille a ponction lombaire dans le 
4 e espace intercostal gauche, au ras du sternum. Apres un trajet de 2 a 
3 cm, incliner legerement la pointe vers la ligne mediane et buter contre 
le coeur. Quatre a 5 mm plus loin, penetrer dans le ventricule droit. Le 
resultat est d’ailleurs le meme que la pointe de l’aiguille soit dans le 
muscle cardiaque ou dans les cavites. 

Avec une seringue de 2 ml injecter tres lentement 1 a 2 ml de la solu- 
tion d’adrenaline au 1/1 000, a renouveler eventuellement. 


INJECTIONS INTRADERMIQUES 

Technique 

Se servir d’une seringue de 1 ml graduee en l/20 e de ml et d’une 
aiguille courte et tres fine (4/ 1 0 e ou 5/10 e de mm). Enfoncer l’aiguille 
presque tangentiellement a la peau, de fagon a ce que la pointe ne 
depasse pas la profondeur du derme dans lequel elle est enchassee. 
L’injection, dont le volume est habituellement de 1/1 0 e de ml, doit sou- 
lever la peau en une petite boule blanche. 
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INSEMINATION ARTIFICIELLE 

Voir aussi Fecondation in vitro et transfert embryonnaire. 

/. INSEMINATION INTRACONJUCALE INTRA-UTERINE 

L’insemination utilise le sperme du conjoint. Elle est pratiquee apres passage 
du sperme sur gradient, lavage et pour insemination intra-uterine. 

Indications 

1. Insuffisance organique et hostility de la glaire cervicale : insemina- 
tion intracorporeale de la fraction mobile du sperme preparee par sepa- 
ration au laboratoire ; bons resultats en cas de sperme normal. 

2. Sterilites inexpliquees : en association a une stimulation ovarienne. 

3. Oligozoospermie : fractionnement du sperme et insemination 
intracorporeale sous stimulation ovarienne. 

4. En prevision d’une chimiotherapie future responsable d’azoos- 
permie, il est important de congeler prealablement plusieurs ejaculats. 
La meme technique peut etre utilisee comme « assurance » avant une 
vasectomie ; la conservation du sperme dans l’azote liquide est inde- 
finie. 



%it defi 


II. INSEMINATION AVEC DONNEUR 

Le sperme provient de donneurs volontaires et 
neurs les hommes en bonne sante, ayant deja un 
l’accord de leur conjointe. Les dons sont recueillfc 
centres d’etude et de conservation du sperm Sjs 


ies. Peuvent etre don- 
h bonne sante et ayant 
erves et distribues par les 


Indications 

1. Sterilite masculine probablent^^jsdefinitive. L’injection intracyto- 
plasmique de spermatozo'id^a/pen^is de diminuer les indications. 

2. Indications genetiques telles que l’iso-immunisation Rhesus severe, 
les anomalies chromosorhiques paternelles ou les maladies hereditaires 
severes transmises par le pere. 

Les inseminations peuvent etre pratiquees soit en milieu hospitalier, 
soit par les gynecologues prives. Apres depot du dossier de demande 
par les couples, un delai d’attente de l’ordre de 1 an, lie aux difficultes 
pour trouver et renouveler les donneurs benevoles, est necessaire 
avant d’entreprendre ce traitement. 


INSULINE 

Hormone hypoglycemiante secretee par les Tlots de Langerhans du pancreas. 
Inhibe la neoglucogenese, freine la glycogenolyse, stimule la synthese du glyco- 
gene, diminue la production hepatique de glucose. Au niveau du muscle, elle favo- 
rise la captation du glucose, son stockage sous forme de glycogene et son 
oxydation. L’insuline favorise la lipogenese et freine la lipolyse. Elle favorise ega- 
lement la synthese proteique et le transport endocellulaire du potassium. 

On ne dispose plus aujourd’hui que d’insuline biosynthetique produite par genie 
genetique : le gene humain est clone dans une culture de colibacilles qui produisent, 
ainsi manipules, de l’insuline humaine. L’antigenicite des insulines humaines est 
theoriquement plus faible mais elles restent neanmoins immunogenes. 

1. Toutes les preparations injectables disponibles en France sont presentees a 
la concentration de 100 Ul/ml comme dans la plupart des pays dans le monde. 
L’utilisation de seringues a insuline de graduation appropriee est necessaire. 

2. Des auto-injecteurs « stylo » utilisant des cartouches d’insuline a 100 Ul/ml et 
rechargeables sont disponibles ; commodes, ils connaissent un succes croissant. 
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Certains stylos-injecteurs sont meme pre-remplis et jetables : la cartouche d’insu- 
line est sertie et l’ensemble du stylo est jete apres usage ce qui evite les manipu- 
lations des cartouches et les risques d’erreur (sujets ages). 

L’essentiel pour le therapeute est la duree d’action. II y a trois types de prepa- 
rations : actions breve (ultra-rapide et rapide), intermediaire et lente (voir 
tableau 64). 


Tableau 64. — Insulines. 


variette: 

SPEOALITfi 

VOIE 

DfiLAI 

DURE1E D’EFFET 

Ultra-rapides 

Humalog, Novorapid, Aprida 

SC 

15 min 

2-5 h 

Rapide 

Actrapid, Insuman Rapid, Umuline 

IV 

Immediat 

10-20 min 

(« ordinaire ») 


IM 

10 min 

1-2 h 



SC 

30 min 

6-8 h 

Lente 

Lantus 

SC 

2-4 h 

20-24 h 


Levemir 

- 

« 

16-18 h 

Intermediaire 

Insuline « ordinaire » + insuline 




biphasique* 

NPH: 





Humalog Mix 25, 50* 

sf 

30 min 

15 h 


Novo Mix 30, 50, 70* 

> 

« 



Insuline ultra-rapide + insuline NPH : 





Insuman Comb 15, 25^1^^, 

SC 

15-30 min 

1 1-20 h 


Umuline Profil 30Vj* 

« 

« 

14-22 h 


Mixtard 30 

« 

« 

24 h 

Intermediaire 

Insulatard, Insuman, Umuline NPH 

sc 

90 min 

24 h 

monophasique 






* Ces chiffres indiquent la proportion de l’insuline NPH. 


Preparations d’action breve 

1. Insuline ordinaire. Injectable par voie IV, IM et SC. Par voie SC, elle 
commence a agir 10 a 15 minutes apres l’injection pour une duree de 6 
a 8 heures, avec des variations individuelles tenant a la structure du 
site d’injection (resorption plus rapide de l’insuline injectee au bras ou 
a l’epaule qu’a partir de la paroi abdominale et surtout de la cuisse). 

2. Analogues rapides (dites « ultra-rapide s »). La structure de l’insuline 
humaine est modifiee au niveau d’un acide amine. Peuvent remplacer 
1’insuline ordinaire lorsqu’on souhaite obtenir, chez certains patients, un 
effet plus rapide (pour couvrir l’hyperglycemie post-prandiale immediate) 
et moins prolonge (pour eviter les hypoglycemies a distance des repas). 

Preparations lentes 

Analogues mutes d’action « ultra-ultra-lente ». Injectables par voie SC 
uniquement, elles agissent 16 a 24 heures. Une injection par jour est 
possible avec Lantus, deux injections/jour sont necessaires avec 
Levemir. 
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Preparations intermediaires 

Injectables par voie SC uniquement, elles agissent en moyenne 12 a 
20 heures. Elles associent de l’insuline ordinaire (ou ultra-rapide) et inter- 
mediate de type NPH (« biphasiques », voir tableau 64). Elles permettent 
un « demarrage » rapide de l’effet hypoglycemiant qui est ensuite relaye 
par l’effet hypoglycemiant prolonge de la NPH maintenant un effet et se 
pretent volontiers a un schema a 2 injections par jour. 

Attention ! Les preparations d’insuline (flacons, cartouches, stylos 
jetables) se conservent preferentiellement a + 4 °C, ne doivent etre ni sou- 
mises a congelation-decongelation, ni exposees a une temperature tropi- 
cale. Les preparations retard sont des suspensions a agiter une vingtaine 
de fois avant de prelever dans le flacon ou avant d’injecter au moyen du 
stylo-injecteur. Les pompes a insuline utilisent exclusivement des insulines 
ordinaires en solvant special pour eviter la formation d’agregats dans le 
reservoir sous l’effet de la chaleur corporelle et de l’agitation. 

Voir Medicaments et abatement, p. 396. 

INTERFERONS 

Les interferons (IFN) sont des substances cellulairep induites par une infection 
virale dont l’effet est de conferer a des cellules une resistance a la lyse virale. Ils pos- 
sedent en outre de puissant es proprietes immunomoduiatrices et antitumo rales. Les 
interferons sont classes en deux types en fonction de leur recepteur cellulaire : 

1. les interferons de type 1, qui regroupent les interferons alpha (d’origine leu- 
cocytaire) et les interferons beta (d’origine fibroblast ique) ; 

2. les interferons de type 2, qui compterit les interferons gamma provenant de 
cellules T stimulees de maniere specifiqug (anhgene) ou non (mitogene). 

I. INTERFERONS ALPH/U, 

Ces interferons sont codes 19 §€nes differents situes sur le chromosome 9. 
Certains d’entre eux ont ete transftires sur E. coli pour leur production bio-indus- 
trielle (interferons recombinants). Specialites : Roferon-A (IFN alpha-2a) et Pegasys 
(forme pegylee) ; IntronA (IFN alpha-2b) et ViraferonPeg (forme pegylee) (voir 
tableau 65). 


Tableau 65. — Interferons alpha. 


TYPE 

specialitE 

PRESENTATION 

VOIE 

Alpha-2a 

Roferon-A 

sol inj a 3, 4, 5, 6, 9 M UI 
sol inj a 18 M UI 

SC 

SC, IM 

Alpha-2 b 

IntronA 

stylos doseurs a 18, 30 et 60 M UI 
sol inj 10 et 18 M UI 

SC 

SC, IV 

Alpha-2a pegyle 

Pegasys 

sol inj 135 et 185 pg 

SC 

Alpha-2 b pegyle 

ViraferonPeg 

sol inj 50, 80, 100, 120 et 150 pg 

SC 


M U1 : million d’unites. 


Indications et posologie 

1. Hepatite chronique C : 3 millions d’unites, par voie SC, 3 fois par 
semaine, pendant 6 a 12 mois, en association avec la ribavirine (voir 
p. 312). 
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2. Hepatite chronique B et D : 10 millions d’unites en SC, 3 fois par 
semaine, au moins 12 mois. 

3. Hepatite chronique B avec replication virale : 5 a 10 millions 
d’unites en SC, 3 fois par semaine, 4 a 6 mois. 

4. Leucemie a tricholeucocytes : 3 millions d’unites, par voie SC ou 
IM, 3 fois par semaine. 

5. Sarcome de Kaposi associe au SIDA : 50 millions d’unites/ml/j en 
perfusion IV de 30 minutes, 5 jours de suite, 2 fois par mois. 

6. Melanome malin metastase : 20 millions d’unites/m 2 /j, 5 jours de 
suite, une fois par mois. 

7. Phase chronique de la leucemie myelo'fde chronique : 5 millions 
d’unites/m 2 /j, puis une dose d’entretien diminuee de moitie. 

8. Hypernephrome, des tumeurs carcino’fdes et du pancreas endo- 
crine : 3 a 9 millions d’unites, par voie SC, 1 jour sur 2. 

Contre-indications 

Syndromes depresses severes, insuffisance hepatocellulaire majeure, 
insuffisance cardiaque. 


Effets indesirables 

II est habituel au debut du traitement d’f)bserver un syndrome febrile 
et sudoro-algique transitoire et sensible aux antipyretiques de type 
paracetamol. Toxicite hematologique (pani^ftopenie), hepatique (cyto- 
lyse) et renale (glomerulopathie) sont dose-dependantes et reversibles. 
Troubles neuropsychiques rares, mais parfois severes. Hypothyroi'die. 
Decompensation ou aggravation d’une insuffisance cardiaque ou coro- 


nanenne. 


II. INTERFERONS Bl 

Interferons d’origineMil^yjlastique. Ils sont produits par genie genetique (clo- 
nage et expression d’un gene d’interferon humain dans de cellules ovariennes de 
hamster chinois (IFN beta-la) ou dans E. coli (IFN beta-lb). Ce mode de production 
explique les differences de structure : 1’interferon beta-la reproduit la structure de 
l’interferon naturel, et comporte notamment une glycosylation de la molecule. 
L’interferon beta-lb differe de la forme naturelle (165 acides amines, la cysteine 
remplace la serine en 17, absence de methionine en 1) et n’est pas glycosyle. La 
glycosylation engendre des modifications de stability, de distribution, de pharma- 
cocinetique du produit, dont l’impact sur Fefficacite therapeutique et la tolerance 
sont actuellement mal connues. Ces deux formes recombinantes sont disponibles 
pour l’usage therapeutique. Specialites : Avonex (IFN beta-la, solution injectable 
par voie IM a 6 millions d’unites), Rebif (IFN beta-la, solutions injectables par voie 
SC a 2, 4-6 et 12 millions d’unites), Betaferon (IFN beta-lb, solution injectable par 
voie SC a 8 millions d’unites). 

Indication 

Sclerose en plaques. 


Posologie 

Les schemas proposes vont de 6 millions d’unites IM par semaine 
(Avonex), a 6 a 12 millions d’unites, par voie SC, trois fois par semaine 
(Betaferon, Rebif). 

Contre-indications 

Syndromes depresses severes, insuffisance hepatocellulaire majeure, 
insuffisance cardiaque. 
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Effets indesirables 

II est habituel au debut du traitement d’observer un syndrome febrile 
et sudoro-algique transitoire et sensible aux antipyretiques de type 
paracetamol. Toxicite hematologique (pancytopenie), hepatique (cyto- 
lyse) renale (glomerulopathie) sont dose-dependantes et reversibles. 
Troubles neuropsychiques rares mais parfois severes. Hypothyroi'die. 
Decompensation ou aggravation d’une insuffisance cardiaque ou coro- 
narienne. Apparition d’anticorps anti-IFN beta-la (neutralisants). 


III. INTERFERONS GAMMA 

IIs sont codes par un gene a trois introns sur le chromosome 12. Leur propriety 
therapeutique actuellement la plus exploitee resulte d’une stimulation fonctionnelle 
des macrophages, augmentant leur bactericidie en particulier vis-a-vis des agents 
infectieux intracellulaires. Specialite : Imukin (forme recombinante, IFN gamma-lb), a 
2 millions d’unites ou 100 pg par ampoule, injectable par voie sous cutanee. 


Indications 

Reduction des complications infectieuses de la granulomatose sep- 
tique infantile (voir p. 686), en association avec les traitements anti- 
infectieux usuels. 

Un effet favorable a ete aussi observe dans le cas de leishmanioses 
viscerales resistantes au traitement par les sels^’antimoine. 


Posologie 

Selon la surface corporelle : 50 pg/nv 
face < 0,5 m 2 ) ; 1,5 pg/kg SC, trois foi: 

> 0,5 m 2 ). 



s fois par semaine (sur- 
maine (surface corporelle 


Effets indesirables 

II est habituel au debut du traitement d’observer un syndrome febrile 
et sudoro-algique transitoire et sensible aux antipyretiques de type 
paracetamol. Troubles confusionnels, reactions cutanees aux sites 
d’injection. Apparition d’auto-anticorps antinucleaires et de manifesta- 
tions cliniques d’auto-immunite. 

La pratique simultanee de vaccinations est susceptible de provoquer 
une reponse immune incontrolee. 


INTERLEUKINES 

Syn : cytokines, lymphokines. Substances polypeptidiques exergant in vitro et 
in vivo un role de regulation des reactions inflammatoires et des reponses immu- 
nitaires. Leur liste s’allonge rapidement : 16 ont ete identifies a ce jour, parmi les- 
quelles l’interleukine 2 est exploitee en therapeutique. 


INTERLEUKINE 2 

Syn : IL-2, T cell growth factor, facteur de croissance des lymphocytes T. Synthe- 
tisee par les lymphocytes T, elle assure une autostimulation (effet autocrine) et 
active d’autres cellules de la reponse immunitaire, dont les macrophages, les lym- 
phocytes B et les cellules tueuses naturelles (NK, natural killer). Ces dernieres 
accroissent leurs proprietes de cytotoxicite sous l’effet de l’IL-2 et sont qualifies de 
LAK ( lymphokine activated killer). De meme, l’IL-2 peut activer les lymphocytes pre- 
sents dans les tumeurs et leur conferer des proprietes de cytotoxicite antitumorale 
tres puissante. Specialite (IL-2 recombinante) : Proleukin (aldesleukin), flacons de 
1 mg (18 millions d’unites), reservee a 1’usage hospitalier. 
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Indications 

Adenocarcinome renal avec metastases. 

Posologie 

Dans l’hypernephrome metastase, l’IL-2 est administree par cycles de 
5 semaines selon deux schemas possibles : 

1. deux series de perfusions IV continues a la dose de 1 mg/m 2 /j, 4 a 
5 jours de suite, espacees de 2 a 6 jours, suivies d’une periode de repos 
de 3 semaines, deux fois de suite ; 

2. deux series d’injections quotidiennes par voie SC a la dose de 
1 mg/m 2 /j, 4 a 5 jours de suite, espacees de 2 jours, puis les 3 semaines 
suivantes, 1 mg/j SC les deux premiers jours, 0,5 mg/j SC les 3 jours sui- 
vants, puis un repos de 2 jours, et enfin une semaine de repos avant un 
nouveau cycle. 

Effets secondaires 

Nombreux et severes : fievre, toxicite digestive, renale, hepatique, 
hematologique, troubles neuropsychiques, cardiovasculaires aigus, 
syndrome de permeabilite capillaire. 


INTERRUPTION MEDICALE DE LA GROSSESSE 

Interruption de grossesse ayant comme indication une probability importante 
que l’enfant soit atteint d’une affection grave, incurable au moment du diagnostic 
ou que la grossesse menace gravement la sante de la mere. Elle peut etre entre- 
prise jusqu’au terme de la naissance. Avant la 14 e semaine, la technique est celle 
de l’interruption volontaire de grqsse^e\voir ci-dessous). 

Prealables 

1. Information claire surT^liagnostic prenatal retenu et le pronostic 
qui lui est associe. 

2. Demande de la patiente et accord ecrit de deux medecins, dont l’un 
est expert et l’autre exerce dans un centre agree pour le diagnostic pre- 
natal. Une assistance psychologique est indispensable avant et apres. 


Procedes 

1. Avant 14 semaines d’amenorrhee (12 semaines de grossesse), on a 
le plus souvent recours a la legislation de 1’IVG pour simplifier les pro- 
cedures. Une aspiration-curetage est generalement effectuee. 

2. Autrement, Interruption fait appel a la mifepristone (1 a 3 corn- 
primes, 48 heures avant), preparation du col (par laminaires la veille ou 
1 comprime de misoprostol intravaginal au moins 3 heures avant), anal- 
gesie peridurale, realisation d’un foeticide par ponction cordonale ou 
intracardiaque foetale (associant penthotal puis chlorure de potassium 
ou xylocai'ne) et un accouchement dirige par misoprostol 2 comprimes 
per os toutes les 4 heures jusqu’a l’accouchement ou le relais par rup- 
ture artificielle des membranes et ocytocine. 

3. Entre 14 et 18 semaines d’amenorrhee, voire 20 semaines d’amenor- 
rhee, une fragmentation sous anesthesie generale suivie d’une aspiration 
curetage est possible si 1’examen foeto-pathologique n’est pas necessaire. 
La dilatation cervicale pre-operatoire est indispensable et fait appel 
aux laminaires dont le nombre est fonction de la dilatation souhaitee. 
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4. A l’approche du terme, l’accouchement peut etre dirige directe- 
ment par ocytocine et rupture artificielle des membranes. 


INTERRUPTION VOLONTAIRE DE GROSSESSE 

Licite en France avant la fin de la 14 e semaine d’amenorrhee (soit 12 semaines 
de grossesse). Les frais peuvent etre pris en charge par les organismes de Securite 
Sociale. 


Prealables 

1. Femme majeure : une consultation de conseil conjugal et psycho- 
social est systematiquement proposee, avant et apres l’interruption 
volontaire de grossesse (IVG). 

2. Femme mineure non emancipee : cette consultation prealable est 
obligatoire et l’organisme concerne doit lui delivrer une attestation de 
consultation. En outre, le consentement de Fun des titulaires de l’auto- 
rite parentale ou, le cas echeant, du representant legal est recueilli. Si 
la mineure ne veut pas effectuer cette demarche ou si le consentement 
n’est pas obtenu, 1’IVG peut etre pratiquee a la demande de l’interessee. 
Dans ce cas, la mineure se fait accompagner dans sa demarche par la 
personne majeure de son choix. 

3. Un delai de reflexion d’une semaine est neq^ssaire pour confirmer 

la demande d’lVG, sauf au cas ou le terme de 14 semaines d’amenorrhee 
risquerait d’etre depasse, le medecin etant seul juge de l’opportunite 
de sa decision. .rSy 

Technique 

Le diagnostic de grossesse intra-ut£rine et de son terme precis doit 
etre formellement pose. 

1. Avant 7 semaines d’amenorrhee, l’utilisation de la mifepristone 
permet d’eviter le geste chirurgical. L’expulsion se produit 48 heures apres 
la prise de 1 a 3 comprimes a 200 mg de mifepristone (voir p. 249). Un 
controle echographique a 15 jours confirme l’evacuation de la grossesse. 

2. Entre 7 et 14 semaines d’amenorrhee, la technique repose sur 
l’aspiration endo-uterine. L’anesthesie locale ou generate est choisie en 
fonction des elements techniques et du choix de la patiente. Une pre- 
paration cervicale par misoprostol intravaginal (1 comprime la veille) 
ou par mifepristone (1 comprime, 48 heures avant) peut etre utile. La 
dilatation s’effectue a l’aide de bougies de taille croissante introduites 
prudemment jusqu’a l’isthme. Le diametre atteint 8 mm a 8 semaines. 
On compte ensuite 1 mm de plus par semaines d’amenorrhee. 


Mesures associees 

La prise en charge de la contraception est immediate. Une antibio- 
therapie est prescrite. 

Attention ! Ne pas oublier d’injecter, chez une femme Rh‘, une 
ampoule d’immunoglobuline anti-D par voie IV (Rhophylac, 200 pg) sys- 
tematiquement dans les 72 heures apres l’evacuation (voir Prevention 
de l’allo-immunisation Rh, p. 1398). 


Complications 

D’autant moins frequentes que le terme est precoce : retention pla- 
centaire, perforation uterine, laceration du col source de fausses 
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couches ulterieures, synechies uterines, complications infectieuses a 
depister sous leur forme latente de metrorragies persistantes et dou- 
leurs pelviennes, elles sont a l’origine d’infertilite (4 a 5 % des cas). 


INTUBATION TRACHEALE 

L’intubation tracheale consiste a introduire dans la trachee par voie transglot- 
tique une sonde munie d’un ballonnet exterieur gonflable assurant l’etancheite entre 
la sonde et la paroi tracheale. Cette technique assure la protection des voies 
aeriennes inferieures contre l’inhalation accidentelle de secretions, de sang ou de 
vomissements. Elle permet de desobstruer correct ement la trachee et les bronches 
et de maintenir la ventilation du patient a l’aide d’un raccord droit ou a angle droit 
standard, dont l’extremite de diametre externe normalise a 15 mm s’adapte a tout 
circuit de ventilation. Sont souhaitables avant toute tentative d’intubation : 

1 . une source d’oxygene et un dispositif d’administration et de ventilation, avec le 
materiel de verification de la position endotracheale et de fixation de la sonde, des 
abords veineux, des medicaments, des seringues, des aiguilles, des gants, un systeme 
de vide fonctionnel ainsi qu’une assistance technique par une personne entratnee ; 

2. une sonde d’intubation de longueur et diametre adaptes a l’age et au sexe du 
patient ainsi qu’a sa voie d’introduction. Le diametre ideal est celui qui permet 
une fuite de gaz pour des pressions de ventilation superieures a 15-20 cm d’eau. 
Chez l’adulte, un ballonnet d’etancheite a basse pression et de grand volume 
assure la meilleure etancheite possible et une session minimale au niveau de la 
paroi tracheale ; 

3. un laryngoscope. Instrument de guidage luminbux vers les cordes vocales, il 
comprend un manche, une source de courant qlectrique et une lame qui expose 
les structures lors de sa progression dans Ja bouche vers le larynx. La lame courbe 
de Macintosh n° 3 est la plus utilisee chez l’adulte. La lame droite de Miller est 
particulierement recommandee chez I’enfant age de moins de 2 ans, permettant 
une meilleure exposition des cordes vocales. Des lames de taille et de formes dif- 
ferentes doivent rester disponibWs e^cas de difficultes d’intubation. 

Technique 

Intubation orotrachectle 

La plus utilisee, elle est simple et sure. Le positionnement optimal de 
la tete du patient sur un petit oreiller puis en hyperextension fait coin- 
cider les trois axes - oral, pharynge et larynge - et doit realiser une 
flexion du cou de 35° par rapport au thorax et une extension de 15° par 
rapport a l’horizontale (position du renifleur). Apres toilette buccale et, 
si possible, une breve oxygenation du patient a 100 % d’C^, l’operateur, 
tenant par la main gauche le manche du laryngoscope allume, introduit 
la lame du laryngoscope du cote droit de la bouche, puis vers le centre, 
repoussant ainsi la langue vers la gauche tout en avangant vers le pha- 
rynx dans le but de visualiser l’epiglotte. Une traction vers le haut 
permet alors de visualiser les cordes vocales, sans dommage des struc- 
tures environnantes (levres, dents). L’extremite de la lame du laryngos- 
cope maintenue dans la vallecule, sans quitter des yeux les cordes 
vocales, la sonde est saisie a son extremite proximale, introduce dans 
la bouche a 45° par rapport a la verticale a partir de la commissure 
droite des levres, puis poussee 2 cm apres la disparition du ballonnet 
sous les cordes vocales. La distance aux levres est habituellement com- 
prise entre 18 et 24 cm. Le laryngoscope est alors retire de la bouche 
du patient, la sonde est tenue par deux doigts de la main droite aux 
levres et le ballonnet d’etancheite est gonfle a une tension moderee du 
ballonnet-temoin. 
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La verification de la position endotracheale de la sonde peut se faire 
selon les cas par capnometrie sur un indicateur de CO2, par ausculta- 
tion du thorax de la presence d’un murmure vesiculaire bilateral et 
symetrique, par auscultation du creux epigastrique de l’absence de 
mouvement d’air lors de la ventilation ; il convient de s’assurer ensuite 
de l’absence de distension gastrique, de la presence de buee a l’inte- 
rieur de la sonde a l’expiration du patient, du remplissage du ballon de 
ventilation a l’expiration si le patient presente une respiration spon- 
tanee, enfin du maintien de l’oxygenation a l’oxymetre de pouls. Apres 
verification de la bonne position de la sonde, celle-ci est solidement 
fixee a l’aide d’un ruban adhesif et la ventilation peut alors debuter. 

Intubation nasotracheale 

Plus rarement, apres preparation de la muqueuse nasale par un vaso- 
constricteur, la sonde est introduce par une narine, poussee douce- 
ment a travers la cavite nasale jusqu’aux cordes vocales, le plus 
souvent sous guidage direct d’un laryngoscope et d’une pince direc- 
trice, dite de Magill. L’intubation nasotracheale a l’aveugle est excep- 
tionnellement realisee. 

Indications 

1 . En urgence, toutes les detresses respira$pires et arrets cardio- 

circulatoires. Desobstruction des voies aerienne^(noyade). Protection 
de l’inhalation de sang ou de vomissemeats responsables du syndrome 
de Mendelson (la mise en place d’une sonde gastrique apres l’intuba- 
tion est imperative). ^ V 

2. Lors de l’anesthesie generate, maintien d’une ventilation de qualite 
tout au long de 1’ intervention. ^7; 

3. Ventilation en reanimation, Pintubation par voie orale pouvant etre 
prolongee pendant plusieurs semaines grace a l’amelioration de la tole- 
rance des materiaux constituant les sondes, l’existence de ballonnets a 
basse pression et la qualite de la surveillance des malades intubes. 

Incidents et accidents, surveillance 

1. Intubation difficile, voire impossible : appeler du renfort, maintenir 
P oxygenation plutot que de multiplier les tentatives, recourir a des dis- 
positifs tels le mandrin souple de McIntosh, ou bougie d’intubation, ou 
encore le masque larynge d’intubation. 

2. Lesions traumatiques liees a la mise en place de la sonde (bris de 
dents, plaies muqueuses diverses, hemorragies). 

3. Extubation accidentelle chez un sujet agite. Elle doit etre immedia- 
tement diagnostiquee et le patient re-intube. 

4. Obstruction de la sonde par des secretions. Elle est prevenue par 
des aspirations tracheales dans le respect des regies d’asepsie. 

5. Veiller a une humidification correcte et au rechauffement de Pair 
inspire, le plus souvent a l’aide de filtre simple. 

6. Complications lors de l’extubation : 

a) Laryngospasme : aspiration pharyngee, administration d’oxygene 
pur au masque, eventuellement reprise de la curarisation par succinyl- 
choline IV. 
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b) (Edeme larynge : inhalation de gaz chauds et humidifies enrichis en 
O 2 , adrenaline a 1/1 000 e en aerosol (0,5 ml/kg jusqu’a 5 ml) ou 
0,25 mg/kg de dexamethasone par voie IV, suivie par une injection de 
0,1 mg/kg'* toutes les 6 heures. En presence d’une detresse respiratoire, 
l’intubation s’impose, en utilisant alors un tube de diametre inferieur. 

7. Les complications tardives (dysphonies, stenoses tracheales) peu- 
vent etre prevenues par une maitrise technique, I’utilisation de sondes 
de calibre approprie et des soins conformes apportes au malade intube. 


IODE 

Liste II. 

Utilisations multiples. Constituant de nombreux produits de contraste (voir ce 
mot). De tres nombreux medicaments contiennent de l’iode (Cordarone, Col- 
chimax...). Est utilise sous forme d’iodure de potassium sous plusieurs formes. 


I. SOLUTION DE LUGOL FORTE 


Composition : 

lode 1 g 

Iodure de potassium 2 g 

Eau distillee qsp 20 g 


tre-indique dan 
1' hyperthyroid i 


Indications 

Maladie de Basedow (mais contre- 
toxiques ou elle peut accentuer 1 
graphiques non thyroidiennes utilis|ttjbt/t , iode radio-actif (MIBG, iodo- 
cholesterol...) afin de saturer la thyroi'de. 


ns les goitres nodulaires 
01 ‘die). Explorations scinti- 


Posologie 

10 a 45 gouttes/j dans un peu d 

II. IODURE DE SODIUM 


de lait, en deux a trois prises. 


Indication 

Crise thyrotoxique de la maladie de Basedow. 


Posologie 

1 g par voie IV toutes les 8 heures. 


III. IODURE DE POTASSIUM 

Disponible aupres de la pharmacie centrale des armees, en comprimes a 130 mg. 

Indications 

Accidents d’exposition a l’iode radioactif (accidents de centrales 
nucleaires) : 1 comprime par jour pendant 10 a 15 jours. En cas de corn- 
prime indisponible : solute de Lugol a 2 g d’iodure de potassium pour 
100 ml a la dose de 10 ml/j. 

Effets indesirables 

Sous n’importe quelle forme, l’iode sature le corps thyroi'de de 
15 jours a 1 an selon le produit utilise. Le Lipiodol peut saturer la thy- 
roide pendant de nombreuses annees. L’iode peut, dans certains cas, 
provoquer une hyperthyroi'die ou une hypothyroi'die transitoires. 

Voir Medicaments et allaitement, p. 396. 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 
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IODE RADIO-ACTIF 

Le corps thyroide, en l’absence de surcharge iodee exogene, concentre l’iode 
(300 fois par rapport aux autres tissus). L’iode radio-actif utilise cette propriety 
pour explorer la thyroide (voir Exploration fonctionnelle de la thyroide), et surtout 
pour traiter 1’hyperthyroi'die et le cancer thyroidien difference. 

Indications et posologie 

1. Hyperthyroid ie : un calcul de dose est necessaire, fonde sur une 
courbe de fixation en fonction du temps, et le volume thyroidien fixant. 
Dans une maladie de Basedow, dose habituelle de 2-8 mCi. Les goitres 
nodulaires toxiques sont plutot une indication operatoire, mais peu- 
vent justifier une dose d’iode radio-actif plus forte, de l’ordre de 20 mCi. 

2. Cancer thyroidien differencie : 131 I a forte dose (50 a 100 mCi ou 
plus), detruit les reliquats thyroi'diens et, a condition qu’il n’y ait plus 
de reliquat thyroidien sain, il atteint et peut detruire les metastases. 
Isolement en chambre plombee necessaire (1 semaine). 

Contre-indications 

Grossesse (danger foetal). Surcharge iodee (iode radioactif inefficace). 


Incidents 

Rares. Pancytopenie, inflammation vesicale fransitoire. 

_ vV 

ISONIAZIDE 

Liste I. 

Syn : INH. Hydrazide de l’acide isonicofeilMq^T Specialites : Rimifon, en corn- 
primes a 50 et 150 mg et en ampoules a 500 rrlg; Isotamine et PMS-Isoniazide, en 
solute buyable a 10 mg/ml, disponiblq^Cselon une procedure temporaire d’utilisa- 
tion (voir tableau 103, p. 404). A^tituberculeux majeur, bactericide, taux de resis- 
tance faible. Metabolisme hepatique en un derive mono-acetyle (hepatotoxique), 
lui-meme re-acetyle en un deriv6 non foxique. 

Indications 

Tuberculose dans toutes ses localisations, en association avec 
d’autres antituberculeux selon les schemas en vigueur. 

En monochimiotherapie au cours de l’infection tuberculeuse. 


Posologie 

4 a 5 mg/kg/j en 1 prise unique matinale quotidienne. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


Effets indesirables 

Hepatite cytolytique et cholestatique, surtout en association avec la 
rifampicine, regressive a l’arret du medicament. Troubles psychiques, 
favorises par des antecedents psychiatriques. Polynevrite des membres 
inferieurs. Convulsions. Lupus induit. Gynecomastie. La plupart des inci- 
dents sont passagers et la tolerance d’ensemble bonne. 

Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 


ISOPRENALINE 

Liste I. 

Syn : isopropylnoradrenaline. Dihydroxy-3, 4-phenyl-l-isopropylamino-2- 
ethanol. Amine sympathicomimetique ayant une action chronotrope positive. Spe- 
cialite : Isuprel, en ampoules injectables par voie IV a 0,2 mg/ml. 
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Indications 

Medicament d’urgence du syndrome d’Adams-Stokes (acceleration d’un 
echappement ventriculaire) et des torsades de point es sur QT long acquis, 
en attendant une stimulation cardiaque temporaire ou definitive. 

Posologie 

Perfusion IV continue de 5 ampoules de 0,2 mg dans un flacon de 
250 ml de serum glucose isotonique, mis a l’abri de la lumiere ; le debit 
de la perfusion est regie pour obtenir un rythme de 60 a 80/min. 

Effets secondaires 

Tachycardie ventriculaire et ischemie myocardique chez le corona- 
rien, incitant a diminuer le debit de la perfusion. 


ITRACONAZOLE 

Liste I. 

Antifongique du groupe des triazoles, actif sur les levures et les champignons 
filamenteux (particulierement Aspergillus sp~). Meilleure absorption au cours d’un 
repas avec des variations d’un individu a 1’autre. Fortement lie aux proteines plas- 
matiques, l’itraconazole a de bonnes concentrations tissulaires, mais se retrouve 
peu dans les liquides biologiques (salive, urine, LCR). Demi-vie plasmatique de 
20 heures. Elimination par les urines (35%) et^eg feces (50%) sous forme d’un 
metabolite actif. Specialite : Sporanox, en gelules a 100 mg, solution buyable 


10 mg/ml et solution injectable IV (ampoules^ 


)Tng/25 ml). 


Indications 

1. Candidoses orales et/ou oespphagiennes chez les patients infectes 

par le VIH. > 

2. Mycoses systemiques : aspergillomes inoperables, aspergilloses 
pulmonaires invasives et aspergilloses disseminees en relais apres 
l’amphotericine B ou en cas^a’insuffisance renale ; chromomycoses. 

3. Paracoccidioidomycoses, histoplasmoses, sporotrichoses. 


Posologie 

100 a 400 mg/j avec une duree de traitement variable en fonction de 
l’affection en cause et de la pathologie sous-jacente. 


Contre-indications 

Allergie aux triazoles, femme enceinte, allaitement. 


Effets indesirables 

Rares. Augmentation des transaminases, eruptions cutanees et nom- 
breuses interactions medicamenteuses avec la rifampicine, la ciclospo- 
rine, le tacrolimus, la digoxine, la warfarine. 


IVABRADINE 

Liste I. 

Anti-angoreux. Inhibiteur selectif et specifique du courant If. Controle la depo- 
larisation diastolique spontanee au niveau du nceud sinusal et regule la frequence 
cardiaque ; bradycardisant actif sur le nceud sinusal, sans effet inotrope negatif. 
Specialite : Procoralan, en comprimes a 5 et 7,5 mg. 

Indication 

Traitement de l’insuffisance coronaire stable, en cas de contre-indi- 
cation ou en association aux betabloquants. 
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Posologie 

5 a 7,5 mg 2 fois par jour. 

Effets indesirables 

Phosphenes, cephalees, palpitations. 

Contre-indications 

Grossesse, allaitement, bradycardie, insuffisance hepatocellulaire. 


IVERMECTINE 

Liste II. 

Microfilaricide utilise dans le traitement des filarioses lymphatiques et a Oncho- 
cerca volvulus et de l’anguillulose. Efficace egalement sur les arthropodes (gale, 
poux). Specialites : en zone tropicale, Mectizan, comprimes a 3 et 6 mg ; en France, 
Stromectol, comprimes a 3 mg. 


Indications et posologie 

1. Filarioses : 150 a 200 pg/kg en 1 prise, une ou deux fois par an. 

2. Anguillulose : 200 pg/kg en une prise (12 mg chez un adulte). 

3. Gale sarcoptique : 200 pg/kg en une prise (12 mg chez un adulte), 
une 2 e cure a la meme dose est souvent necessaire 10 a 15 jours plus 
tard, notamment dans la gale norvegienne (hyfjerkeratosique). 


perker 

Jsf 


Contre-indications 

Grossesse, allaitement. Filariose a Loa ldikS^res forte filaremie. 
Contre-indique chez F enfant age de moins de 5 ans. 

Effets indesirables 

Dans les filarioses, ont ete rapaolrtes des oedemes, des reactions de 
type urticaire ou prurit, un etat febrile. Ils sont plus frequents chez les 
enfants et les expatries qde chez-des autochtones. 


; qde&chezsles 


KETAMINE 


Liste I. 

Anesthesique d’action breve, derive de la phencyclidine. La ketamine est dis- 
ponible sous forme de solution a 10, 50 et 100 mg/ml. 


Indications et posologie 

1. Induction de l’anesthesie generate chez le patient instable (hypo- 
volemie, sepsis, insuffisance cardiaque sans composante ischemique 
importante) ou en etat de mal asthmatique : 2 a 3 mg/kg par voie IV et 
de 4 a 8 mg/kg par voie IM. 

2. Sedation pendant les procedures diagnostiques ou therapeutiques 
penibles : 1 mg/kg (enfants) a 2 mg/kg (adultes) par voie IV ou 3 a 
6 mg/kg par voie orale ou rectale engendre une perte de conscience en 
moins d’une minute pour une duree de 10 a 15 minutes. 


Contre-indications 

Insuffisance coronarienne, hypertension arterielle, hypertension 
intracranienne, affections psychiatriques lourdes. 

Effets indesirables 

Troubles neuropsychiques (cauchemars, hallucinations, agitation) 
au moment du reveil chez 5 a 30 % des patients ; ils peuvent etre atte- 
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nues par de faibles doses de benzodiazepines. Augmentation des secre- 
tions laryngees et tracheales. Hypertension intracranienne par 
vasodilatation cerebrale. 

KETOCONAZOLE 

Liste I. 

Antifongique du groupe des imidazoles. Bonne absorption digestive, augmentee 
pendant les repas ; elimination surtout digestive. Specialites : Nizoral, en 
comprimes a 200 mg ; Ketoderm, en creme, gel, spray pour application locale, en 
shampoing (sachet ou tube monodose). 

Indications 

1. Fongistatique. Action synergique avec la fluocytosine, action anta- 
goniste avec l’amphotericine B. 

2. Pityriasis versicolor, dermatophytoses, candidoses superficielles, 
histoplasmoses, mycetomes fongiques, blastomycoses nord-ameri- 
caines, coccidioidomycose, chromomycose. 

3. Syndrome de Cushing (hors AMM), en raison de l’inhibition de la 
steroidogenese surrenalienne a fortes doses. 

Posologie 

1. Mycoses superficielles en cas de lesions disseminees ou resis- 
tantes au traitement local : chez l’adi!Me)yae 200 a 400 mg/j ; chez 
l’enfant, de 4 a 7 mg/kg/j. La duree du traitement est d’l mois pour les 
mycoses de la peau glabre, de 3 a 12 mois pour les onyxis. Associer a 
un traitement local. 

2. Mycoses profondes : chez l’adulte, de 400 mg a 1 g/j ; chez l’enfant, 
7 mg/kg/j. La duree du toitement est de 3 mois au moins pour l’histoplas- 
mose ; le traitement e$t a goursuivre jusqu’a guerison pour les cocci- 
dioidomycoses, les blastomycoses, les chromomycoses et les mycetomes 
fongiques. 

3. Syndromes de Cushing : 800 a 1 200 mg/j. 

Incidents 

Troubles digestifs, elevation des enzymes hepatiques, prurit, cepha- 
lees, vertiges, rashs. 

Precautions d’emploi 

L’absorption est augmentee en cas d’administration au cours des 
repas, diminuee en cas de prise dans les 2 heures precedentes de cime- 
tidine, d’anti-acides, d’anticholinergiques. 

Contre-indications 

Grossesse. Insuffisance hepatique. Association avec la griseofulvine, 
rifampicine, ciclosporine, tacrolimus, warfarine. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

LACOSAMIDE 

Liste I. 

Anti-epileptique. Specialite : Vimpat, en comprimes a 50, 100, 150 et 200 mg. 
Actuellement disponible uniquement en retrocession hospitaliere (voir 
tableau 102, p. 402). 
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Indications 

Epilepsie partielle avec ou sans generalisation secondaire, a partir de 
16 ans, uniquement en association. 

Posologie 

200 a 400 mg/jour en 2 prises ; titration necessaire par paliers de 50 
ou 100 mg/semaine. 

Contre-indications 

Bloc auriculo-ventriculaire du 2 e ou du 3 e degre. 

Effets indesirables 

Vertiges, nausees, diplopie, sedation, asthenie, depression. Allon- 
gement de PR dose-dependant. Absence d’effet inducteur enzyma- 
tique. 


LACTULOSE 

Disaccharide de synthese non absorbable, ayant pour propriety, administre par 
voie enterale, de diminuer la production et l’absorption d’ammoniaque. Parmi les 
nombreuses specialites : Duphalac, en solute buvable a 0,66 g/ml. Le lactitol 
(Importal, en comprimes a 5 g et sachet a 10 g) est lAproduit de structure et 
d’indications similaires. 

Voir aussi Laxatifs osmotiques. 

Indications 

Hyperammoniemies . 

Posologie 

Variable, 20 a 200 ml/j p<fT olfjpir sonde digestive ou en lavement (a 
diluer au 1/3 dans de l’eau physiologique) : elle doit obtenir une aug- 
mentation du debit fecal avec selles molles. 



LAMIVUDINE 

Liste I. 

Analogue nucleosidique antiviral utilise dans le traitement de l’infection par le 
VIH et de l’hepatite chronique B. Speciality : Epivir, en comprime a 150 et 300 mg 
et en solution buvable a 10 mg/ml. 

Indications 

1. Infection par le VIH. 

2. Hepatite chronique B : patient avec replication virale (ADN du 
virus de l’hepatite B et antigene HBe presents dans le serum) et signes 
d’hepatite chronique (transaminases augmentees). A utiliser de prefe- 
rence apres echec de 1’IFN alpha. 

Posologie 

1. Infection par le VIH : 300 mg/j (adultes, adolescents), 4 mg/kg/j 
(enfants). 

2. Hepatite chronique B : 100 mg/j. Duree du traitement d’un an au 
moins, jusqu’a disparition de l’ADN viral B et de l’antigene HBe et appa- 
rition d’anticorps anti-HBe. 
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Effets secondaires 

Tres bonne tolerance. Risque d’echappement pendant le traitement 
avec reapparition de l’ADN viral B dans le serum et augmentation des 
transaminases (correspond a r apparition de virus B mutants resistants 
a la lamivudine). 


LAMOTRIGINE 

Liste I. 

Anti-epileptique. Specialite : Lamictal, en comprimes a 25, 50 et 100 mg. 

Indications 

Epilepsies partielles resistantes, avec ou sans generalisation secon- 
daire, en association avec un autre traitement antiepileptique, chez 
l’adulte et l’enfant de plus de 12 ans. 

Posologie 

Posologie initiale limitee a 25 mg, 1 jour sur 2, en une prise durant les 
deux premieres semaines, puis augmenter progressivement. La posologie 
habituelle d’entretien est de 100 a 200 mg par jour, repartis en 1 a 2 prises. 


Effets indesirables • 

Eruption cutanee (risque majore par (’association avec l’acide val- 
proi'que). Interference medicamenteuse avecTa carbamazepine. 
Intoxication : voir tableau 191, p. 1269. 


LANOLINE 

Syn : lanoleine. Graine de 
esterifies et d’alcools libn 
d’ absorber 2 fois son pp&s d’ei 
sition des pommades ec crimes dermiques. 





:iee. Melange tres complexe d’acides gras 
eux-ci, le cholesterol lui confere la propriety 
Miscible aux corps gras. Entre dans la compo- 


LARMES ARTIFICIELLES 

Les solutions commerciales de larmes artificielles (Larmes artificielles Mar- 
tinet) ne sont que des solutions de chlorure de sodium a 14 %o. Elies ne reprodui- 
sent pas la composition du liquide lacrymal (lysozyme, 7 g/1 de proteines, 0,6 g/1 
de glucose, 0,30 g/1 d’uree). Elies sont employees lors des xerophtalmies, en par- 
ticular syndrome de Gougerot-Sjogren. 


LARONIDASE 

Liste I. 

Syn : alpha-L-iduronidase. Enzyme produite par recombinaison du gene humain 
dans des cellules ovariennes de hamster chinois (CHO). Specialite : Aldurazyme, 
solution injectable IV a 100 Ul/ml. 

Indication 

Mucopolysaccharidose de type 1. 

Posologie 

Perfusion intraveineuse de 100 a 200 Ul/kg, une fois par semaine. 

Effets indesirables 

Generalement mineurs : bouffees vasomotrices, arthralgie, eruption 
cutanee, douleurs abdominales, cephalees. Tres frequents : anticorps 
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IgG anti-laronidase ; leur influence sur l’efficacite n’est actuellement pas 
connue. 


LASER 


Mot compose par les initiales de Light Amplification by Stimulated Emission of 
Radiation. Procede d’emission d’un rayonnement electromagnetique coherent, 
monochromatique et de haute energie. Lorsque sa longueur d’onde est dans le 
visible ou le proche infrarouge, il n’est pas absorbe par les tissus et milieux trans- 
parents qu’il traverse et permet d’atteindre une cible en profondeur. 

1. Le laser a V argon (emission dans le visible entre 471,5 et 514,5 nm) peut etre 
transmis par fibre optique. Tres utilise en ophtalmologie pour photocoaguler la 
retine, il est utilise dans la prevention du decollement de retine au stade de dechi- 
rure (ou de menace de dechirure), le traitement des retinopathies diabetiques, des 
occlusions veineuses, des angiomes et des retinopathies de la drepanocytose et 
dans certaines interventions laryngees en milieu specialise. 


2. Les laser-diodes emettent dans differentes couleurs visibles et commencent 
maintenant a remplacer les tubes argon, crypton, et autres gaz. 

3. Les lasers C02 sont des lasers de forte puissance utilises pour couper et 
coaguler, en chirurgie generate par exemple, ou au cours de certaines endos- 
copies pour le traitement des stenoses bronchiques ou tracheales, en gastro- 
enterologie pour la resection de lesions polypoi'des. 

4. Le laser YAG, emis par un cristal grenat d’ytfrium-aluminium (longueur 
d’onde de 1 060 nm dans le proche infrarouge), est un laser qui ne coagule pas, 
mais qui provoque un claquage optique pouvant rompre des structures tres 
fines. Il est utilise en ophtalmologie pour rompre, sans avoir a ouvrir l’ceil, une 
cataracte secondaire apres implant ou faire/fifa f^ou dans l’iris en prevention 
d’une crise de glaucome aigu. On l’utilise egalement en extremite de sonde 
intra-arterielle ou intracoronaire pour forer un chenal dans l’axe du vaisseau. 

5. Le laser-excimer (Excited dimer) £ met dens l’ultraviolet (193 nm). Il fournit 
des densites d’energie capables deo^njfre les liaisons inter-atomiques et de 
realiser une photoablation de tissu. II est utilise en ophtalmologie pour le trai- 
tement de la myopie et d’autres vices de refraction par remodelage de la cour- 
bure de cornee. 

6. Le laser femtoseconde, aux impulsions ultracourtes, permet de decouper 
un plan de dissection dans la cornee au cours des chirurgies de myopies. 
Encore en developpement, il semble destine a grand avenir. 

Regulierement sont mis au point des appareils generant de nouvelles longueurs 
d’onde, elargissant les applications de ce procede. 


LAXATIFS 

Substances ayant pour propriety de provoquer ou faciliter l’exoneration intes- 
tinale. Leur mode d’action releve de nombreux mecanismes concourant a stimuler 
le peristaltisme : augmentation de la consistance et du volume du bol fecal (cellu- 
lose, mucilages), son hydratation (stimulants par irritation de la muqueuse, osmo- 
tiques, produits de lest). 

/. LAXATIFS A EFFET SECRETOIRE 

Ils ont en commun de provoquer une secretion hydroelectrolytique dans le 
colon et souvent dans l’intestin grele. Une action concomitante sur la motricite 
intestinale peut s’ajouter a cet effet secretoire. La plupart de ces laxatifs entrament 
des lesions de la muqueuse intestinale, avec pertes de proteines plasmatiques. Ces 
lesions restent le plus souvent benignes, mais peuvent aboutir a des rectocolites 
et a des ileites plus severes, realisant la maladie des laxatifs, tres rare. Parmi les 
plus utilises : Boldoflorine, Contalax, Dulcolax, Fructines Vichy, Grains de Vais, 
sels de magnesium, Modane, Mucinum, bourdaine, Peristaltine, Pursennide, 
Senokot, Tamarine, nombreuses tisanes laxatives ou depuratives, etc. 
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Indications 

Preparation au lavement baryte et a la coloscopie. Constipation 
« maladie » de certaines personnes agees. 

Contre-indications 

Ne doivent pas etre utilises de maniere prolongee dans le traitement 
de la constipation. Maladies inflammatoires de l’intestin. Syndromes 
douloureux abdominaux de cause inconnue. 


Effets indesirables 

Diarrhee, douleurs abdominales. Aggravation de la symptomatologie 
du syndrome de l’intestin irritable. Pertes, en regie generate mineures, 
de proteines plasmatiques. La melanose colique (laxatifs anthraquino- 
niques), les troubles hydroelectrolytiques (hypokaliemie), l’hypoproti- 
demie, l’ileocolite des laxatifs sont dus a une utilisation prolongee a 
fortes doses (voir Maladie des laxatifs, p. 600). 


II. LAXATIFS OSMOTIQUES 

Ils agissent en entramant une importante secretion d’eau et d’electrolytes dans 
l’intestin grele. Lorsque le laxatif est un glucide ou un alcool fermentescible, les 
acides gras volatils formes dans le colon y stimulent l’absorption hydrosodee. 
Leur prise continue entralne une adaptation de la flpre colique et stimule ainsi la 
fermentation lactique. Glucides non absorbables : lactulose (Duphalac, Lactulose). 
Alcools peu absorbables : mannitol (Manicol), sorbitol (Sorbitol, Sorbostyl). Laxa- 
tifs non fermentescibles : sulfate de soude, macrogol (PEG 4000). 

Indications 

Constipation « maladie » re^elle au son, aux mucilages, a l’huile de 
paraffine et aux stimukfcpts^d^iifiioneration. 

Posologie 

Variable d’un laxatif arl’autre, et, pour les glucides et alcools, d’un 
individu a l’autre. 


Effets indesirables 

Diarrhee ou, a l’inverse, epuisement de l’effet. Flatulences. Majora- 
tion des signes fonctionnels du syndrome de l’intestin irritable. 

III. PRODUITS DE LEST 

Effet de lest par leur pouvoir hydrophile et par l’augmentation de la masse bac- 
terienne colique. 

1 . Son de ble. En vrac ou dans de nombreux produits de l’industrie agro-alimen- 
taires. 

2. Mucilages. Nombreuses specialites : Inolaxine, Normacol (gomme sterculia) ; 
Psyllium Langlebert (psyllium), Spagulax (Ispaghul), etc. 

Indications 

Constipation « maladie » et intestin irritable. 

Posologie 

Son : 20 g/j en moyenne. Mucilages : 6 a 10 g/j. 

Contre-indications 

Stenoses du tube digestif. Megacolon. 
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Effets indesirables 

Bezoards. Meteorisme (atteindre progressivement la dose efficace). 
Certaines specialites contiennent beaucoup de saccharose. 


IV. PREPARATION A LA COLOSCOPIE ET A LA CHIRURGIE 
COLIQUE 


Plusieurs formes utilisables : 

1. Solution isotonique osmotiquement active de macrogol (PEG 4000). 

2. Solution de Fordtran. Ne contient ni sucre, ni alcool. Pour 1 litre, la compo- 
sition est la suivante : 

Chlorure de sodium 1,46 g (25 mmol) 

Chlorure de potassium 0,75 g (10 mmol) 

Bicarbonate de sodium 1,68 g (20 mmol) 

Sulfate de sodium 12,9 g (40 mmol) 

Polyethylene-glycol 4000 64 g 

Posologie moyenne : 3 a 4 litres a ingerer le plus vite possible (moins de 
2 heures) ou a infuser dans l’estomac. 

3. Fleet phospho-soda. II s’agit d’une solution hypertonique d’hydrogenophos- 
phate de sodium dodecahydrate et de dihydrogenophosphate de sodium dihy- 
drate. Son ingestion (2 flacons-dose de 45 ml) doit s’accompagner de boissons 
abondantes et de restrictions alimentaires selon un agenda precis debutant la 
veille du rendez-vous. L’avantage est d’eviter 1’ingestion rapide de grandes quan- 
tites de liquides imposee par la preparation classiqu£ 

Indications 

Preparation classique a la coloscopie et a lai^hirurgie colique a froid. 

Contre-indications vy 

Stenoses intestinales (les trois met! 
contre-indique en cas d’insuffisance c 
chez l’enfant. A utiliser aveoprecaution en cas de prise de medicaments 
pouvant affecter les taux d’electrolytes. 

Effets indesirables 

Symptomes digestifs benins. Hyperphosphatemie transitoire asymp- 
tomatique (fleet phospha-soda). Reactions allergiques. Inhibition de 
l’absorption des medicaments pris simultanement. 


pd«s). Le fleet phospha-soda est 
diaque congestive ou renale et 


LEFLUNOMIDE 

Liste I. 

Inhibiteur de la synthese des pyrimidines, reduisant la proliferation des lym- 
phocytes T. Speciality : Arava, en comprimes a 10, 20 et 100 mg. 

Indications 

Traitement de fond de la polyarthrite rhumatoi’de, avec reduction 
des symptomes cliniques et des erosions osseuses. Rhumatisme psoria- 
sique actif. 

Posologie 

Dose de charge de 100 mg/j pendant 3 jours ; dose d’entretien de 10 
a 20 mg une fois par jour pour la polyarthrite rhumatoide et de 20 mg/j 
pour le rhumatisme psoriasique. Necessity d’une contraception efficace 
pendant toute la duree du traitement et d’une elimination rapide par 
procedure de « purge » par cholestyramine ou par charbon active en 
cas de desir de grossesse. 
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Evenements indesirables 

Reaction cutanee, pneumopathie interstitielle. Hepatite cytolytique, 
parfois grave (fatale dans quelques cas). Anemie, leucopenie, thrombo- 
penie, pancytopenie. Surveiller rhemogramme et les transaminases 
regulierement en cours de traitement. En cas de pancytopenie, d’une 
elevation des transaminases (en particulier ALAT) persistant a plus de 
2 fois la normale ou atteignant 3 fois la normale, le traitement doit etre 
arrete et une procedure de « wash-out » doit etre initiee. 


LENALIDOMIDE 


Liste I. 

Analogue structured du thalidomide, avec laquelle elle partage des proprietes 
anti-angiogeniques et immunomodulatreices. Elimination renale. Speciality : 
Revlimid, gelules a 5, 10, 15 et 25 mg. Prescription hospitaliere avec delivrance en 
retrocession par les pharmacies hospitalieres (voir tableau 102, p. 402). 

Indications 

Myelome en rechute apres echec d’un premier traitement, en asso- 
ciation avec la dexamethasone. Myelodysplasies avec deletion 5q (indi- 
cation hors AMM). 


Posologie 

25 mg/j, pendant 3 semaines, suivies d 
Doit etre adaptee a la fonction renale OisgT 



£ semaine d’interruption. 
•leau 96, p. 385). 


tide : moindre toxicite neurologique, 


Effets indesirables 

Differents de ceux du thalidomidfe^inoini 
mais risque hematologique (tWombopenie, neutropenie) et de throm- 
bose veineuse. 

Precautions d’emploi 

1. Traitement prophylactique par aspirine ou heparines de bas poids 
moleculaire, en particuli^ si coexistent des facteurs de risques tels que 
l’age, des antecedents de thrombose, une forte masse tumorale, l’asso- 
ciation a la dexamethasone, l’erythropoietine ou un agent cytotoxique. 

2. Contraception efficace (en evitant les oestoprogestatifs) chez les 
femmes susceptibles de procreer : a commencer 4 semaines avant le 
debut du traitement, pendant toute la duree de celui-ci et jusqu’a 
4 semaines apres l’arret du lenalidomide ; preservatifs chez les hommes 
traites en cas de rapport sexuel avec une femme susceptible de procreer. 


LEPIRUDINE 

Liste I. 

Inhibiteur specifique de la thrombine. Hirudine recombinante, polypeptide de 
65 acides amines obtenu par recombinaison genetique chez la levure du gene de 
la sangsue Hirudo medicinalis. Elimination renale. Demi-vie de 90 minutes. Specia- 
lite : Refludan, flacons injectables IV a 50 mg. 

Indications 

Traitement anticoagulant en cas de thrombopenie severe imputable 
a l’heparinotherapie. 

Posologie 

0,4 mg/kg en bolus IV, puis 0,15 mg/kg/heure en perfusion veineuse 
continue. 
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Controler le temps de cephaline active qui doit etre double du temps 
temoin. Diminuer la posologie en cas d’insuffisance renale. 

Contre-indications 

Risque hemorragique associe (plaie operatoire, traumatisme visceral 
ou biopsie d’organe recents, lesions digestives...) : l’absence d’antidote 
doit rendre tres prudent le maniement de cet anticoagulant. Insuffi- 
sance renale severe. Grossesse. 


LEVETIRACETAM 

Liste I. 

Anti-epileptique. Produit generalement bien tolere et utilisable dans la plupart 
des epilepsies, qui a l’avantage de comporter une forme injectable. Specialite : 
Keppra, gelules a 250, 500 et 1 000 mg, solution buyable a 100 mg/ml et solution a 
diluer pour perfusion a 100 mg/ml. 

Indications 

Epilepsies partielles avec ou sans generalisation secondaire a partir de 
16 ans (en monotherapie). Epilepsies partielles et epilepsies generalisees 
tonico-cloniques ou myocloniques a partir de 12 ans (en association). 


Posologie 

500 mg a 1 g/j en 2 prises, maximum 1 500 mi 
fonction renale. 


roleptiqu^fa 


A adapter suivant la 


Effets indesirables 

Asthenie, sedation. 

LEVOMEPROMAZINE 

Liste II. 

Syn : levopromazine. Neur^lef^qu^Ttlerive de la phenothiazine. Dans le groupe 
des phenothiazines aliphatique, nql£vomepromazine est trois fois plus hypother- 
misante, quatre fois plus potentialisatrice des barbituriques et des morphiniques 
que la chlopromazine et douee de proprietes sedatives importantes. Specialite : 
Nozinan, en comprimes a 25 et 100 mg, en gouttes (1 goutte = 1 mg) et en ampoules 
injectables par voie IM ou exceptionnellement IV a 25 mg. 


Indications 

Traitement de courte duree des etats d’agitation et d’aggressivite au 
cours des etats psychotiques aigus et chroniques (schizophrenics, 
delires chroniques non schizophreniques : delires paranoi'aques, psy- 
choses hallucinatoires chroniques). 


Posologie 

En psychiatrie : 25 mg (50 a 200 mg en suppositoires dans certains 
cas d’algies intenses, 2 a 10 mg dans les indications mineures). 


Effets indesirables 

Voir Neuroleptiques. 


LI DOC AIN E 

Liste II. 

Syn : lignocaine. Diethylamino 2-6 dimethyl acetanilide. Anesthesique local par 
inhibition de la naissance et de la propagation de l’influx neuronal. Metabolisee 
par le foie, excretee par voie renale sous forme de metabolites inactifs. Activite 
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anti-arythmique puissante (classe lb) apres administration parenterale. Specialites 
pour anesthesie locale : Xyloca'fne, solution injectable a 0,5, 1 et 2 % (ces deux der- 
nieres sans ou avec adrenaline a 4 %), en solution a 5 % pour rachianesthesie, en 
nebuliseur a 5 % (voie oropharyngee), en gel a 2 %, en association avec la naphta- 
zoline pour l’anesthesie de contact, et sous le nom de Xylocard en solution injec- 
table a 20 et 50 mg/ml (flacons de 100 mg et 1 g). 

Indications et posologie 

1. Anesthesie locale, infiltrations stellaires, lombaires, rachianes- 
thesie : 50 a 300 mg selon le territoire a anesthesier. 

2. En cardiologie, traitement et prevention des recidives des troubles 
du rythme ventriculaire menagant le pronostic vital, notamment a la 
phase aigue de l’infarctus du myocarde : bolus IV de 50 a 100 mg, suivi 
d’une perfusion a regler pour obtenir un debit de 2 a 4 g/j. Risque de 
convulsion en cas de surdosage. 

Contre-indications 

Antecedent d’hypersensibilite. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


bteique par fixation sur la sous- 


LINCOSANIDES 

Liste I. 

Famille d’antibiotiques proches des macro 

1 . Mode d’action : inhibition de la synthe 
unite 50S des ribosomes. 

2. Mode de resistance : modificaUjfJfkdWla cible ribosomale de l’antibiotique. 
Resistance croisee avec les macrolides possible. 

3. Pharmacocinetique : bonne absorption digestive ; bonne diffusion tissulaire 
a l’exception du LCR ; elimination ^urtout biliaire. 

4. Spectre d’activite yepcci Gram positif et anaerobies. 



Indications 

Infection a cocci a Gram positif si allergie a la penicilline et infection 
a anaerobie (digestive, pelvienne) en premiere intention. 

Toxoplasmose en deuxieme intention (si contre-indication aux sulfa- 
mides). 


Posologie 


Tableau 66. — Lincosanides. 


DCI 

SPfiCIALITE 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

Clindamycine 

Dalacine 

gel a 75, 150, 300 mg, amp inj 
a 0,6 et 0,9 g, lotion 10 mg/ml 

Per os 

adultes : 0,6-2, 4 g/j 
enfants : 8-25 mg/kg/j 

IM et IV lente 
adultes : 0,6-2, 4 g/j 

Enfants : 15-40 mg/kg/j 

Lincomycine 

Lincocine 

gel a 500 mg, amp inj de 600 mg 

Per os 

adultes : 1,5-2 g/j 
enfants : 30-60 mg/kg/j 

IM et IV lente 
adultes : 0,6-1, 8 g/j 
enfants : 10-20 mg/kg/j 
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Contre-indications 

Grossesse, allaitement. 

Effets indesirables 

Troubles digestifs avec surtout possibility de colite pseudo-membra- 
neuse. Troubles hematologiques. Allergie cutanee. Cytolyse hepatique. 
Toxicite cardiovasculaire si injection intraveineuse directe. Diminution 
de posologie si insuffisance renale ou hepatique. 

LINIMENT OLEO-CALCAIRE 

Melange a parties egales d’eau de chaux et d’huile d’olive. 

Indications 

Brulures, eczema aigu, dermatoses tres irritables. 


LISURIDE 


Liste I. 

Agoniste dopaminergique (recepteurs D2) : inhibition puissante de la secretion 
de prolactine et stimulation des recepteurs D2 nigro-stries. Absorption digestive 
complete en 80 minutes. Demi-vie de 2 a 3 heures. Elimination hepatique et renale. 
Speciality : Dopergine, comprimes a 0,2 et 0,5 mg. 


Indications et posologie 

1. Maladie de Parkinson : dose progressive 

2. Hyperprolactinemie : commencer par 4 
lerance (mineure) au debut ; augmente 
dose quotidienne de 0,2 a 0,6 mg en 


usqu’a 1 a 2 mg/jour. 

I le soir ; risque d’into- 
les 2-3 jours jusqu’a la 


Incidents 

Nausees, vomissements,y@ephal^ 
lucinations et confusion. 



hypotension orthostatique, hal- 


LITHIUM (Sels de) 


Liste II. 

Antipsychotique normothymique. Le produit est elimine par voie renale. Spe- 
ciality : Teralithe (lithium carbonate) en comprimes a 250 mg (correspondant a 
4,38 mmol de Li) et en comprimes LP a 400 mg ; Neurolithium (lithium gluconate) 
en ampoules de 5 et 10 ml a 200 mg/ml (correspondant a 0,992 mmol/ml de Li). 


Indications 

1. Traitement curatif de l’etat maniaque : la duree du traitement d’un 
premier acces est de 6 mois avec arret progressif. 

2. Prevention des recurrences maniaques et depressives (instaura- 
tion recommandee des le deuxieme episode). 

3. Traitement des troubles depresses unipolaires (des le troisieme 
episode), dans les troubles schizoaffectifs ainsi que dans les depres- 
sions resistantes. 


Posologie 

Leur emploi n’est possible que sous controle regulier de la lithiemie : 
prelevement le matin, a jeun du medicament, 12 heures apres la der- 
niere prise (voir Taux sanguins des medicaments, p. 373). Controle de 
la lithiemie hebdomadaire le ler mois, mensuel le l er trimestre, trimes- 
triel la l re annee, puis 2 fois par an. 
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1. Traitement curatif : lithiemie entre 0,9 et 1,2 mEq/1. 

2. Traitement preventif : lithiemie entre 0,5 et 0,8 mEq/1 pour le 
Teralithe 250 et le Neurolithium, elt entre 0,8 et 1,2 mEq/1 pour le 
Teralithe 400 LP. 

La posologie quotidienne doit etre repartie en 2 ou 3 prises, sauf 
pour le Teralithe 400 LP qui est utilise en monoprise vesperale. 

Contre-indications 

Insuffisance renale. Grossesse, voir tableau 97, p. 392. (une mesure de 
contraception efficace est necessaire), allaitement (voir Medicaments et 
allaitement, p. 396). Insuffisance cardiaque, coronarite, hypertension 
arterielle. Traitement salidiuretique, hyponatremie, dysfonctionnement 
thyroi'dien. Insuffisance hepatocellulaire. 

Interactions medicamenteuses 

Associations deconseillees : anti-inflammatoires non steroidiens, diu- 
retiques thiazidines, inhibiteur de l’enzyme de conversion, antagonistes 
des recepteurs de l’angiotensine II. 

Effets indesirables 

Hypothyroi'die, hyponatremie, tremblement, polyurie insipide, somno- 
lence, confusion, hypotension, proteinurie e^tubulopathie, polynucleose 
et lymphopenie, troubles digestifs (nausees, douleurs abdominales, 
selles molles), faiblesse musculaire, soil avec polydipsie et polyurie, 
prise de poids, parfois developpement d’un goitre euthyroi'dien, troubles 
sexuels, troubles de la repolarisation et de la conduction (allongement 
du QTc), effet teratogep^ (iftalformations cardiaques notamment). 

Intoxication 

Voir tableau 191, p. 12o9. 

LITHOTRITIE EXTRA- ET ENDOCORPORELLE 

Technique de destruction des calculs des voies urinaires par voie transcutanee 
(lithotritie extracorporelle) ou trans-ureterale (lithotritie endocorporelle). Ce type 
de lithotritie repose sur la transmission d’ondes de choc qui sont produites par 
plusieurs types de generateurs. 

/. LITHOTRITIE EXTRACORPORELLE 

Les generateurs sont de trois types : electro-hydrauliques (Dornier, Sonolith, 
Direx), piezoelectriques (systeme de cristaux de quartz mis en mouvement : EDAP, 
Piezzolith), ou electromagnetiques (Siemens), Le reperage des calculs est radios- 
copique pour les calculs du rein et de l’uretere (Dornier, Siemens, Direx) ou echo- 
graphique (Sonolith, EDAP, Piezzolith) pour les calculs du rein uniquement. Ce 
traitement se fait generalement sous neuroleptanalgesie et souvent en ambula- 
toire. 

Indications et resultats 

Calculs du rein (inferieurs a 2,5 cm) et de l’uretere surtout lombaire 
et pelvien. 

Le pourcentage de succes varie selon les machines et le type de 
calcul de 55 a 85 %. 
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II. LITHOTRITIE ENDOCORPORELLE 

Creation d’une onde de choc directement sur le calcul a travers un endoscope 
(renal ou ureteral). Les generateurs sont de trois types : electro-hydrauliques (Rivo- 
lith), a ultrasons (Sonotrod) ou a laser pulse a colorant (Puisolith, Candela). 

Indications 

Calculs volumineux du rein traites par nephrolithotomie percutanee, 
calculs de l’uretere traites par ureteroscopie. 


LOPERAMIDE 

Liste II. 

Derive des opiaces a faible absorption digestive. Antidiarrheique, il stimule 
l’absorption d’eau et d’electrolytes et inhibe le peristaltisme. II ne presente pas 
d’effet sur le systeme nerveux central aux doses preconisees. Speciality : Imodium, 
en gelules a 2 mg et en solution a 0,2 mg/ml. 


Indications 

Traitement symptomatique des diarrhees aigues et des diarrhees 
chroniques avec acceleration du transit intestinal. 


Posologie 

Adultes : 2 a 8 gelules/j (peut etre depassee dans certains cas). 
Enfants de moins de 8 ans : ne pas depasser, 10 gouttes/kg par jour 
(25 gouttes = 0,2 mg). 

Contre-indications 

Poussees aigues de maladies inflai 

Effets indesirables 

Constipation en cas de surdo: 


ne isol^e par 


in m 




es de 1’intestin. 


LYSOZYME 

Syn : muramidase. Proteine isol^e par Fleming en 1922. Excretee dans les secre- 
tions nasales, salivaires et sudoripares, elle est aussi presente dans le blanc d’ceuf 
et les grains azurophiles des granulocytes et des monocytes. Activite hydrolytique 
sur l’acide muramique des parois bacteriennes. Specialites : Lyso-6 (chlorhydrate de 
lysozyme 20 mg, chlorhydrate de pyridoxine 10 mg), Lysopai'ne, comprimes a 20 mg. 


Indication 

Stomatite erosive. 


Posologie 

3 a 6 comprimes par jour. 


MACROLIDES 

Liste I. 

Famille d’antibiotiques comportant de nombreux derives. Les huit molecules 
actuellement commercialisees sont listees dans le tableau 67. 

1 . Mode d’action : inhibition de la synthese proteique (interaction avec les ribo- 
somes). 

2. Mode de resistance (chromosomique ou plasmidique) : modification de la 
liaison au ribosome ; efflux (resistance aux lincosamides et streptogramines sou- 
vent associee). 

3. Pharmacocinetique : bonne absorption digestive. Excellente diffusion tissu- 
laire sauf dans le liquide cephalorachidien. Elimination essentiellement biliaire 
apres inactivation partielle. 
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Tableau 67. — Macrolides. 


DCI 

SPfiCIALITfiS 

PRESENTATIONS 

POSOLOGIE 

INDICATIONS 

Azithro- 

mycine 

Azadose 

Zithromax 

cp 600 mg 

cp 250 mg 

1 200 mg/semaine 

1 g en une prise 

Prevention des 
mycobacterioses . 
Uretrites et vaginites 
a Chlamydia 

Clarithro- 

mycine 

Naxy 

Zeclar 

cp 500 mg 

cp 250 mg 

1 & 2 g/j 

Mycobacterioses , 
infections a 
Helicobacter pylori, 
infections ORL 
et bronchiques 
a germes sensibles 

Dirithro- 

mycine 

Dynabac 

cp 250 mg 

500 mg/j 

Infections a 

streptocoque, 

staphylocoque, 

mycoplasme, 

Chlamydia, 

meningocoque, 

legionelle, 

gonocoque, 

treponeme, 

Haemophilus 

ducreyi, 

Campylobacter 

Borrelia burgdorferi 

En premiere 
intention : 
pneumopathies 
atypiques, 
legionellose, 
salpingite a 
chlamydia, chancre 
mou, infection a 
Campylobacter 
jejuni, toxoplasmose 
(Rovamycine) 

En deuxieme 
intention : 
allergie aux beta- 
lactamines, infection 
ORL (sauf otite de 
l’enfant), 
prophylaxie de 
l’endocardite 
bacterienne MST 
(syphilis, 
gonocoque, 

Chlamydia j, maladie 
de Lyme 

Surinfection des 

broncho- 

pneumopathies 

chroniques 

obstructives 

Acne (lotion) 

Erythro- 

mycine 

Erythromycine 

Erythrocine 

Abboticine 

Propiocine 

Logecine 

Erythrogram 

Ery 

Erythrogel 

Eryfluid 

flacons IV 1 g 

amp inj IV 

500 mg, sachets 
0,5 et 1 g 

cp 200 mg 

cp 500 mg 

gel 250 mg 

sachets 0,5 et 1 g 

sachetsJZ9W 
et 250 mg, cp 
^oi^hgV" 

gel p^fcutane 

lotion 4 % 

Formes injectables 
IV 

Adultes : 2 g/j 
Enfants : 30- 
40 mg/kg/j 

Formes orales 
Adult^: 2-3 g/j 
Enfan!^^ 
JfiMSg/kg/j 

r 

Josamy- 

cine 

Josacine 

susp buv 25, 50, 
100 mg/ml, 
sachets 0,25, 0,5 
et 1 g, cp 0,5 et 

1 g 

Adulte : 1-2 g/j 
Enfant : 

50 mg/kg/j 

Mideca- 

mycine 

Mosil 

cp 400 mg 

Adultes : 1,6 g/j 

Roxithro- 

mycine 

Claramid 

Rulid 

cp 100 et 150 mg 

cp 50, 100 
et 150 mg 

Adultes : 300 mg/j 
Enfants : 

5-8 mg/kg/j 

Spiramy- 

cine 

Rovamycine 

flacons IV 

1,5 MUI, cp 1,5 
et 3 MUI, sachets 
0,37, 0,75 
et 1,5 MUI, sirop 
0,375 MUI/5 ml 

Adultes : 4,5 M UI 
IV/j 

Adultes : 

6 a 9 M Ul/j 

Enfants : 0,1 a 

0,3 M Ul/kg/j 


M UI : million d’unites. 
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Spectre d’activite : cocci Gram positif, bacilles anaerobies, Haemophilus, gono- 
coque, Mycoplasma, Chlamydia, Legionella, Campylobacter (erythromycine), Toxo- 
plasme (spiramycine). 

Indications et posologie 

Voir tableau 67. 

Effets indesirables 

1. Troubles digestifs, allergie (cutanee, hypereosinophilie), hepatite 
cholestatique, ototoxicite (forte dose, insuffisance renale), ergotisme. 

2. Interferences avec la theophylline, la digoxine, la ciclosporine, les 
steroi'des, la carbamazepine, les antivitamines K. 

Voir Medicaments et allaitement, p. 396. 

Contre-indications 

Traitement par derives de l’ergot de seigle. 

MASSAGE CARDIAQUE EXTERNE 

Technique 

1. Des la suspicion d’un arret cardiaque et simultanement a l’appel a 
l’aide, etendre le malade sur un plan dur, superposer les deux mains a 
la partie basse du sternum et effectuer des pressions puissantes au 
rythme de 60 a 80/min. 

2. Parallelement a ces manoeuvres, un assistant enregistre un trace 
electrocardiographique : s’il montre une tachycardie ventriculaire ou 
une fibrillation ventriculaire, un choc electrique externe est delivre et 
repet e en l’absence de recuperation d’une activite electrique reguliere 
et efficace ; dans le cas contraire, le massage cardiaque externe est 
poursuivi, le malade est ventile au masque, puis intube et une ou plu- 
sieurs injections intraveineusesf) voire exceptionnellement intracar- 
diaques d’adrenaline ser^nt Watiquees. 

MEFLOQUINE 

Liste II. 

Antipaludique de synthese. Speciality : Lariam, en comprimes quadrisecables a 
250 mg. 

Indication 

Traitement preventif ou curatif des acces de paludisme potentielle- 
ment resistants a d’autres therapeutiques. 

Posologie 

1. Traitement curatif : dose totale de 25 mg/kg a repartir en 3 prises 
espacees de 8 heures a doses decroissantes, soit 3 comprimes a 
250 mg, puis 2 comprimes a 250 mg, puis 1 comprime a 250 mg pour un 
adulte de 60 kg. 

2. Prevention : prise hebdomadaire de 1 comprime a 250 mg chez 
l’adulte ou de 5 mg/kg chez l’enfant de plus de 15 kg. 

Incidents ou accidents 

Troubles digestifs, neurologiques (vertiges, convulsions) ou psychia- 
triques (delires, hallucinations, depression, tentatives de suicide) 
observes plus volontiers avec les doses curatives, mais egalement sous 
prophylaxie et en cas de surdosage. 
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Contre-indications 

Contre-indiquee chez les enfants de moins de 15 kg. Deconseille chez 
et les femmes enceintes. 


MELARSOPROL 

Syn : Mel B. Arsenical trivalent (arsenone de l’acide triazinyl-arsinique combine 
au BAL). Specialite : Arsobal, en ampoules de 5 ml de solution a 3,6 % (1 ml = 36 mg 
de principe actif). Non commercialise, on peut se le procurer dans les Pharmacies 
des hopitaux, par l’intermediaire d’une cellule specialisee a l’OMS. 

Indication 

Trypanosomiase africaine aux deux periodes de l’affection. En phase 
neurologique, preferer l’eflornithine qui est moins toxique. 


Posologie 

3,6 mg/kg (sans depasser 200 mg) par injection IV stricte, en cures de 
3 jours (1 injection/j) : 3 ou 4 cures separees par 7 a 15 jours. Effectuer 
l’injection chez un malade a jeun, couche et le restant pendant les 
5 heures suivant l’injection. N’utiliser que du materiel d’injection parfai- 
tement sec (l’Arsobal est instable en presence d’eau). 


Accidents 

Encephalopathie arsenicale grave (ti 
naline). Troubles digestifs, arthralgiej 
(rechercher une proteinurie avant 


MELPHALAN 

Liste I. 





A 

itespent par corticoides, adre- 
erythrodermie. Atteinte renale 
e injection). 


4-[bis(2-chloroethyl)4mi|ip]-E 5 phenylalanine. Moutarde azotee a action cytosta- 
tique. Specialite: Alkeran, elf comprimes a 2 mg et en ampoules injectables a 
100 mg reservees a l’usage hospitalier. 


Indications 

Myelome multiple. Tumeurs solides. Conditionnement des greffes de 
moelle. 


Posologie 

Traitement d’attaque : 2 a 6 mg/j. Traitement d’entretien : 1 a 4 mg/j. 
Necessity d’une surveillance hematologique stricte. 

Conditionnement des greffes de moelle : 140 a 200 mg/m 2 . 

Effets secondaires 

Forte toxicite. Aplasie medullaire d’apparition souvent retardee, toxi- 
cite myocardique a fortes doses (greffe de moelle). 


MEMANTINE 

Liste I. 

Antagoniste des recepteurs post-neuronaux du N-methyl-D-aspartate (NMDA). 
Specialite : Ebixa, en comprimes a 10 mg et solution buyable a 10 mg/ml. 

Indication 

Maladie d’Alzheimer dans sa forme moderee a severe. 
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Posologie 

10 a 20 mg/jour en deux prises. 

Contre-indications 

Association avec amantadine. Interactions possibles avec le dextro- 
methorphane (present dans plusieurs antitussifs), la ketamine, la levo- 
dopa, les agonistes dopaminergiques, le dantrolene, le baclofene. 
Surveillance etroite des anticoagulants oraux. 

Effets indesirables 

Vertiges, cephalees, somnolence, constipation, hypertension arte- 
rielle. 


MEPOLIZUMAB 

Anticorps monoclonal de type IgGl humanise. Bloque 1’interaction de l’interleu- 
kine 5 et de son recepteur. Presente en poudre pour solution injectable IV (flacons 
de 250 mg), disponible par procedure d’autorisation temporaire d’utilisation (voir 
tableau 103, p. 404). 


Indication 

Syndrome hypereosinophilique « idiopathique ». 


Posologie 

750 mg en perfusion IV toutes les 4 semap 


6-MERCAPTOPURINE 


Liste I. 

Antimetabolite entrant en compete 
acides nucleiques. Speciality : P; 
table en ampoules de 5 ml a 5(kng/] 

Pharmacies centrales hospitalier 

Indication 

Leucemies aigues (traitement d’entretien). 



vec les purines dans la synthese des 
£n comprimes a 50 mg. Une forme injec- 
peut etre obtenue par l’intermediaire des 


Posologie 

2,5 mg/kg/j en cures prolongees. 

Attention ! La prescription simultanee de 6-mercaptopurine et d’allo- 
purinol necessite une reduction de posologie de la mercaptopurine 
(risque d’aplasie medullaire par potentialisation). 

Une surveillance hematologique stricte s’impose. 


Contre-indications 

Insuffisance hepatique. Grossesse. 


Effets secondaires 

Hypoplasie medullaire. Atteinte hepatique de type cholestatique. 
Diminution de la resistance aux infections. 


MESALAZINE 

Syn : acide 5-aminosalicylique, 5-ASA. Anti-inflammatoire intestinal non steroi- 
dien. II s’agit de la fraction active de la salazosulfapyridine. Administration orale 
ou rectale. Per os, elle doit etre protegee d’une absorption duodeno-jejunale par 
une encapsulation dans des microgranules qui liberent leur contenu dans l’intestin 
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grele et le colon (Pentasa) ou un enrobage par une resine se delitant dans l’ileon 
distal et/ou le colon droit (Rowasa). Absorbe et metabolise en acetyl-5-ASA inactif, 
son action est topique, comme lors de son administration rectale. Specialites : 
Fivasa, en suppositoires a 0,5 g, en comprimes a 400 et 800 mg ; Quadrasa, en 
poudre pour solution rectale a 2 g ; Pentasa, en suppositoires a 1 g, en poudre pour 
solution rectale a 1 g, en comprimes a 250 et 500 mg et en granules en sachets de 
1 et 2 g ; Rowasa, en suppositoires a 0,5 g, en comprimes a 250 mg et 500 mg. 

I. VOIE RECTALE 


Indications 

Formes basses legeres a moderees de la rectocolite hemorragique. 

Posologie 

Un lavement a garder ou un suppositoire par jour. 

Contre-indication 

Hypersensibilite aux salicyles. 

Effets secondaires 

Les memes que pour la voie orale. 


II. VOIE ORALE 

Indications 

Traitement des poussees legeres a 
ragique et de maladie de Crohn. Pi 



erees de rectocolite hemor- 
on des poussees de la recto- 


ention des poussees : 2 g/j. 


colite hemorragique. 

Posologie 

Traitement curatif : 

Effets indesirables 

Rares, mais parfois graves : reactions immuno-allergiques, pneumo- 
pathie interstitielle, pancreatite aigue, pericardite et myocardite, hepa- 
tite, cytopenies. Nephrites tubulo-interstitielles imposant un dosage de 
creatininemie tous les 6 mois en cas de traitement prolonge. Diarrhee 
secretaire. 


Contre-indications 

Hypersensibilite aux salicyles. Prudence en cas d’insuffisance renale 
ou hepatique. Autorise pendant la grossesse, jusqu’a 2 g/j. S’abstenir en 
cas d’allaitement. 


METHADONE 

6-(dimethylamino)-4,4-diphenyl-3-heptanone. Analgesique et narcotique 
d’action proche de la morphine. Agoniste des recepteurs opiaces mu. Derive syn- 
thetique. Speciedites : Methadone chlorhydrate AP-HP, en ampoules a 5, 10, 20, 40 
et 60 mg ; Methadone AP-HP, en gelules a 1, 5, 10, 20 et 40 mg. 

Indications 

Produit de substitution des morphinomanies. Le sevrage en est 
mieux supporte car moins brutal et moins severe dans ses effets secon- 
daires. Ce produit est neanmoins susceptible de donner lieu a une psy- 
chodependance. 
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Regies de prescription 

Produit inscrit sur la liste des stupefiants (voir tableau 102, p. 402). Sa 
prescription initiale est reservee aux medecins exer^ant en Centre de soins 
specialise pour toxicomanes (CSST) ou aux medecins exergant dans un 
etablissement de sante dans les cas prevus par la circulaire DGS/DHOS 
n° 2002/57 du 30 janvier 2002. Le renouvellement ne peut etre effectue par 
un medecin exergant en CSST ou un medecin de ville que selon les moda- 
lites prevues par la circulaire precitee. La methadone est prescrite sur 
ordonnances securisees pour une duree maximale de 14 jours avec une 
delivrance fractionnee par periode de 7 jours. Generalement, pour recevoir 
ce produit, il faut que le sujet renonce aux effets « flash » de l’heroi'ne, qu’il 
puisse faire le deuil de la seringue. II doit etre pret a supporter les 
contraintes de la delivrance du produit : une seule prise a heure fixe, deux 
analyses d’urines par semaine dans un premier temps. 

Posologie 

1. La dose initiale est habituellement de 20 a 30 mg selon le niveau de 
dependance physique et doit etre administree au moins 10 heures apres la 
derniere prise d’opiaces. La posologie est adaptee progressivement 
jusqu’a 40 a 60 mg en une a deux semaines en fonction de la reponse Cli- 
nique pour prevenir les signes de sevrage ou un possible surdosage. 

2. La dose d’entretien est obtenue par augmentation de 10 mg par 

semaine et se situe habituellement entre 60 et 100 mg/jour. L’arret du 
traitement doit se faire par diminution progressive de la posologie, par 
paliers, au minimum hebdomadaires.idg 4Jrl0 mg. La forme gelule est 
indiquee en en relais d’une forme sirop dhez des patients traites par la 
forme sirop depuis au moins un an et stabilises, notamment au plan 
medical et des conduites is. 



METHYLDOPA 


Liste I. 


Alpha-methyl-dihydroxyphenylalanine. Hypotenseur agissant probablement par 
son interference dans le metabolisme des catecholamines. Puissant inhibiteur de 
la Dopa-decarboxylase et d’autres decarboxylases. Modifie peu le flux plasmatique 
renal et la filtration glomerulaire. Actif per os. Son action debute 2 heures environ 
apres son ingestion, est maximale entre les 4 e et 6 e heures et disparatt a peu pres 
totalement apres la 12 e heure. Specialite : Aldomet, en comprimes a 250 et 500 mg 
et sous forme injectable par voie IV, non commercialisee, en ampoules a 250 et 
500 mg. 

Indication 

Hypertension arterielle. Utilise principalement chez la femme enceinte. 

Posologie 

Dose usuelle : 6 comprimes/j. Commencer par 2 comprimes/j et aug- 
menter progressivement la dose quotidienne de 1 comprime tous les 
2 jours. 

Effets secondaires 

Hypotension orthostatique, somnolence, secheresse de la bouche, 
cephalee, asthenie. Inhibition de l’ejaculation chez l’homme. Galactor- 
rhee chez la femme. Anemie hemolytique avec test de Coombs direct 
positif. Hepatite aigue cytolytique et hepatite chronique active. 
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Contre-indications 

Pheochromocytome. Insuffisance renale severe. Porphyrie. Lupus 
erythemateux dissemine. 

Attention ! Le spectre de fluorescence de Falpha-methyldopa se 
confond avec celui des catecholamines et le traitement doit etre inter- 
rompu au moins 48 heures avant de faire des dosages sanguins ou uri- 
naires de catecholamines lorsqu’on recherche un pheochromocytome. 


METRONIDAZOLE 

Liste I. 

(Hydroxy-2-ethyl)4-methyl-2-nitro-5-imidazole. Trichomonacide et amoebicide 
tissulaire diffusible, actif par voie orale. Speciality : Flagyl, en comprimes a 250 et 
500 mg, suspension buvable a 4 %, ovules gynecologiques a 500 mg et solution 
pour perfusion IV a 500 mg/100 ml. 


Indications et posologie 

1. Lambliase : chez l’adulte, 1 g/j pendant 7 jours, suivi d’une 2 e cure 
identique apres 10 jours d’arret ; chez Fenfant, 10 mg/kg/j en 3 prises 
pendant 7 jours. 

2. Amibiase (abces du foie, dysentepe amibienne aigue) : chez 
Fadulte, 1,5 a 2 g/j en 4 a 5 prises ou par %>ie IV ; chez Fenfant, 30 a 
40 mg/kg/j. Duree du traitement de 5 a 7 jours. 

3. Uretrite et vaginite a Trichomonas ;xl g/j per os par cure de 7 jours, 
associe chez la femme a la mise en place chaque soir d’un ovule gyne- 
cologique a 0,50 g ; traiter simultanement le partenaire par une cure 
unique de 2 g. 

4. Infections a germe§ anaerobies : 50 mg/kg/j (voie IV). 

5. Lesions ano-perineales de la maladie de Crohn : 1 a 1,5 g/jour. 


1,5 g/j. 



Incidents 

Nausees, vomissements pour les posologies superieures 
Leucopenie, effet antabuse, vertiges. 

Voir Medicaments chez Finsuffisant renal, p. 384. 


MICAFUNGINE 

Liste I. 

Antifongique de la classe des echinocandines, tres proche de la caspofungine. 
Forte liaison aux proteines plasmatiques et distribution tissulaire rapide. 
L’hydroxylation par le CYP3A n’est pas une voie majeure pour son metabolisme in 
vivo. La demi-vie terminale moyenne est d’environ 10-17 heures. L’elimination de 
la micafungine est principalement extrarenale (70 % retrouvee dans les matieres 
fecales). Speciality : Mycamine, poudre pour perfusion a 50 et 100 mg. Reservee a 
Fusage hospitalier. 

Indications et posologie 

1. Candidoses invasives : 100 mg par jour (> 40 kg), 2 mg/kg/j 
(enfants < 40 kg). 

2. Candidoses oesophagiennes : 150 mg par jour (> 40 kg), 3 mg/kg/j 
(< 40 kg, mais pas chez Fenfant). 

3. Prevention des infections a Candida lors d’allogreffe de cellules 
souches hematopoi'etiques ou chez les patients pour qui une neutro- 
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penie est attendue pendant au moins 10 jours : chez l’adulte, 50 mg/j ; 
chez l’enfant, 1 mg/kg/j. 

Contre-indication 

Grossesse et allaitement. Insuffisants hepatiques severes. 

Interactions medicamenteuses 

Elies sont peu nombreuses et observees avec l’itraconazole, le siro- 
limus, la nifedipine. 

MICONAZOLE 

Liste I. 

Antifongique a large spectre de la classe des imidazoles. Absorption digestive 
satisfaisante ; elimination surtout par voie digestive. Diffusion tissulaire reduite. 
Specialites : Daktarin, gel buccal et dermique a 2 %, lotion, poudre a usage local et 
ovules gynecologiques. 

Indications 

Reserve actuellement au traitement local des mycoses superficielles 
(candidose, dermatophytie). 




MIDAZOLAM 

Liste I. 

Benzodiazepine utilisee en anesthesiologie. Derni-yieV’elimination courte, de 2 
a 4 heures. Metabolisme hepatique. Hydrosoluble (adrhinistration intraveineuse, 
intrarectale et sous-cutanee). Procure l’anxiol^s^; l’amnesie, la sedation, l’incons 
cience et la relaxation musculaire second, 

Le midazolam est aussi un anticonvulsiv; 
injectable IV a 0,5 mg par ml. 

Indications 

Sedation, anxiolyse, amn^ie, Mjuvant a l’anesthesie generate, induc- 
tion de l’anesthesie, anticonvulsivant. 


e, amnesie, Mj 


zondaire au 
ivant efficai 


: aux effets spinaux du medicament, 
ice. Specialite : Hypnovel, solution 


Posologie 

En fonction de l’effet recherche : 0,01 mg/kg pour une legere anxio- 
lyse de courte duree a 0,2 mg/kg, dose suffisante pour provoquer 
1’inconscience pendant 20 a 60 minutes. La dose d’entretien pour main- 
tenir une sedation inconsciente est de 0,2 a 4 mg/kg/j. 

Contre-indication 

Myasthenie. 

Effets indesirables 

Depression respiratoire dose-dependante. Peu d’effets hemodyna- 
miques hormis une baisse legere a moderee de la pression arterielle. 


MIDODRINE 

Liste II. 

Alpha-adrenergique peripherique, sympathomimetique. Specialite : Gutron, en 
comprimes a 2,5 mg et en ampoules injectables a 5 mg/2 ml. 

Indications 

1. Hypotension orthostatique severe survenant notamment dans le 
cadre des maladies neurologiques degeneratives : maladie de Parkinson, 
maladie de Shy-Drager, atrophie olivo-ponto-cerebelleuse (forme orale). 
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2. Ejaculation retrograde (forme injectable). 


Posologie 

Dans l’hypotension orthostatique, elle est fonction de la sensibilite 
des patients et du rapport benefice/risque : debuter a la posologie de 
2,5 mg par prise en 2 a 3 prises par jour, dont la premiere prise de pre- 
ference avant le lever. La posologie de 40 mg/jour ne doit pas etre 
depassee. Le traitement doit etre associe a des moyens non medica- 
menteux mecaniques classiques (bas de contention, regime sale...). 
Troubles de Ejaculation : 10 a 40 mg par voie IV. 

Contre-indications 

Hypertension arterielle, retention d’urines, glaucome a angle ferme, 
insuffisance coronaire, insuffisance cardiaque, syndrome de Raynaud. 
Associations dangereuses : guanethidine, IMAO (respecter un delai de 
15 jours apres leur arret), alphabloquants, bromocryptine, digitaliques. 


Effets indesirables 

L’hypertension et les symptomes associes disparaissent generale- 
ment en diminuant la posologie. Si necessaire, les effets de la midodrine 
peuvent etre minores par un agent alphabloquant (phentolamine). 
Fourmillements et dysurie lors de Tinjectiq^^ 

MIFEPRISTONE 

Liste I. 

Antiprogestatif actif par inhibitio^E^np^titive de la liaison de la progesterone 
a son recepteur : le blocage de l’activite progestative est suivi d’un arret gesta- 
tionnel. Specialite : Mifegyne, comprimes a 200 mg. 

Indications 

1. Interruption vmontaire de grossesse au plus tard au 49 e jour 
d’amenorrhee, en association avec les prostaglandines (voir p. 302). 

2. Preparation a Taction des prostaglandines lors des interruptions 
de grossesse pour raisons therapeutiques. 

3. Induction du travail lors des grossesses interrompues (mort foetale 
in utero). 



Contre-indications 

Insuffisance surrenale, troubles de Themostase, anemie, antecedents 
cardiovasculaires, grossesse extra-uterine. 


Effets indesirables 

Douleurs, metrorragies parfois abondantes dans les jours qui suivent 
(jusqu’a 2 semaines). Penser a eliminer une grossesse extra-uterine. 

Apres IVG, toujours verifier 8 a 12 jours apres la prise de Mifegyne la 
realite de Texpulsion par Techographie uterine, car le maintien de la 
gestation (rare) fait courir au foetus un risque malformatif grave. 


MIGLUSTAT 

Liste I. 

Inhibiteur non specifique de la glucosylceramide synthetase. Reduit la concen- 
tration de glycosylceramide, substrat de la glucocerebrosidase. Franchit la bar- 
riere hemato-encephalique. Specialite : Zavesca, gelules a 100 mg. 
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Indications et posologie 

1. Maladie de Gaucher de type 1, en cas d’intolerance a l’imigluce- 
rase : 300 mg/j. 

2. Maladie de Niemann-Pick de type C : de 100 mg/j (nourrissons) a 
200 mg trois fois par jour (adultes). 

Effets indesirables 

Diarrhee, perte de poids, neuropathie sensitive, tremblements. 

Contre-indication 

Grossesse. 


MINOXIDIL 

Liste I. 

Antihypertenseur vasodilatateur, agissant en relaxant directement les fibres 
musculaires lisses arteriolaires. Specialite : Lonoten, en comprimes a 5 et 10 mg. 

Indication 

Hypertension arterielle severe resistante aux autres antihyperten- 
seurs associes. 


Posologie 

Debuter tres progressivement, 5 a 40 mg/j. 

Effets secondaires 

Retention hydrosodee necessitant la prej 
diuretique. Hypertrichose (ses proprieb 
font utiliser le minoxidil en solution pour fg 
pecies). Tachycardie (prescription simultanee indispensable d’un beta- 
bloquant). Modifications de relectrocardiogramme. 

MISOPROSTOL 


^*~n systematique d’un 
rH a pousse des cheveux 
aitement de certaines alo- 


Liste I. 




Analogue synthetique de la prostaglandine Ej, antisecretoire et cytoprotecteur 
gastrique. Specialite : Cytotec, en comprimes a 200 pg. 


Indications 

Traitement des lesions gastroduodenales graves induites par les anti- 
inflammatoires non steroi'diens classiques. Traitement preventif chez 
les sujets a risque. 


Posologie 

Traitement curatif : 200 pg, 4 fois par jour. Traitement preventif : 
100 pg 4 fois par jour ou 200 pg matin et soir. 


Contre-indications 

Femme enceinte ou desirant procreer. 


Effets indesirables 

Diarrhees dans jusqu’a 20 % des cas. 


MITOMYCINE 

Liste I. 

Antibiotique a activite antineoplasique, produit par Streptomyces caespitasus. 
Mode d’action assimilable aux alkylants (alteration de l’ADN). Diffusion tissulaire 
large sauf le systeme nerveux central. Metabolisme hepatique. Specialite : Amety- 
cine, en ampoules injectables a 10 et 20 mg, a 40 mg pour irrigation vesicale. 
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Indications et posologie 

Cancers digestifs et du sein : 10 a 20 mg/ml en perfusion veineuse ou 
arterielle, toutes les 6 a 8 semaines. 

Cancers de la vessie : 10 a 40 mg/semaine en instillation intravesicale 
dans le traitement curatif ou prophylactique apres chirurgie. 

Contre-indications 

Insuffisance renale severe. 

Effets indesirables 

Alopecie, stomatite, nausees, amenorrhee, azoospermie. Toxicite hema- 
tologique dose-dependante. Toxicite renale, pulmonaire et microangiopa- 
thic thrombotique liees a la duree du traitement. 


MITOTANE 

Liste I. 

Syn : OP’DDD. Agent cytotoxique surrenalien, entraTnant une atrophie du cortex 
surrenal. Prescription hospitaliere. Specialite : Lysodren, comprimes a 0,50 g. 


Indications 

Corticosurrenalomes secretants. L’effet sur les tumeurs non fonc- 
tionnelles n’est pas etabli. Parfois utilise aussi pour reduire l’hypercor- 
tisolisme dans la maladie de Cushing (hors $AMM). 

Posologie 

Progressive, de 2 a 6 g/j, suivant la tolerance et 1’evolution clinique 
et biologique. Necessite d’ul^^urveillance biologique etroite par 
dosages de la cortisolemie et de la mitotanemie (HRA Pharma propose 
un service gratuit nomme Lysosafe). La mitotanemie efficace evitant les 
effets secondaires sesitiie entre 14 et 20 ng/ml. Associer 20 mg d’hydro- 
cortisone lorsque l’insuffisance surrenale apparaTt. 


Incidents et accidents 

Intolerance digestive. Toxicite hepatique et neurologique. Risque 
d’insuffisance surrenale aigue. 


MITOXANTRONE 

Liste I. 

Antineoplasique a activite intercalante comparable a celle des anthracyclines 
(voir ce mot). Specialite : Novantrone, en solution a 2 mg/ml (flacons de 10, 20 et 
50 ml) ; Elsep, en solution a 2 mg/1 (flacons de 10 ml). Cout eleve. 

Indications 

Cancer du sein ou de la prostate metastatique, leucemies aigues mye- 
loi'des, lymphomes non hodgkiniens. Sclerose en plaques. 

Posologie 

Injections strictement intraveineuses et lentes. 

1. Tumeurs malignes du sein ou de la prostate avec metastases, lym- 
phomes non hodgkiniens : 12 mg/m 2 /j, un jour par mois. 

2. Leucemies aigues : 12 mg/m 2 /j, 3 a 5 jours de suite, le plus souvent 
en association a d’autres cytostatiques. 
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3. Scleroses en plaques agressive, remittente ou secondairement pro- 
gressive (Elsep) : 12 mg/m 2 (maximum 20 mg) une fois par mois sur 
6 mois au maximum (dose maximale cumulee de 72 mg/rr r ou 120 mg). 
Une reevaluation de la reponse therapeutique apres la 3 e perfusion est 
souhaitable avant de poursuivre pour 3 cures supplementaires. 

Effets indesirables 

1. Frequents : alopecie, troubles digestifs, toxicite hematologique. 

2. Inhabituels : toxicite myocardique (ne pas depasser une dose 
cumulee de 120 a 160 mg/m 2 ). Necrose tissulaire en cas d’extravasation 
lors de l’injection. 

Attention ! Une incidence inhabituellement elevee de leucemies 
secondaires a ete constatee dans le cas de cancers du sein traites par 
ce medicament. II est actuellement reserve dans cette indication aux 
formes avec metastases osseuses. 


MOLSIDOMINE 

Liste I. 

N-ethoxycarbonyl-3-morpholino-sydnonimine. Prodrogue, derivee d’une sydnoni- 
mine, donneur direct de NO avec un effet vasodilatateur, arteriel et veineux, identique 
aux derives nitres, sans accoutumance. Specialite : Corvasal, en comprimes de 2 et 
4 mg, lyophilisat a 1 mg pour injection intracoronaire qt-soMtjon IV a 10 mg. 

Indications 


Angor instable, angor d’effort, angor < 
naire, vasodilatation au cours d'explo 


5 repos. Spasme arteriel coro- 
is dynamiques coronaires. 


Posologie 

Angor instable et spastiq^e /lej^ e^ d’un spasme coronaire spontane 
ou provoque en cours de coronapagraphie : 1 mg/h au debut, puis aug- 
menter prudemment (maxinium de 1,6 mg/h) pendant 3 jours. 

Angor d’effort : 3 a 6 mg/jour en 3 prises. Angor de repos : 8 mg/j. 


Contre-indications 

Risque d’hypotension, surtout en cas dissociation au sildenafil ou 
au tadalafil qui est deconseillee. 


Effets indesirables 

Cephalees. 


MOUTARDES AZOTEES 

Syn : yperites azotees. Derives de l’yperite dans lesquels l’azote est substitue 
au soufre ; possedent dans leur structure chimique un groupement beta-chloroe- 
thylamine. Ce sont des agents alcoylants affectant la synthese de l’ADN, utilises 
comme antimitotiques ou comme immunosuppresseurs. Le plus anciennement uti- 
lise est la mechlorethamine. Le chlorambucil, le cyclophosphamide, le melphalan 
sont egalement des moutardes azotees (voir ces mots). Toutes les moutardes azo- 
tees ont une toxicite hematopoi'etique et necessitent une surveillance hematolo- 
gique tres stricte. 

MYCOPHENOLATE MOFETIL 

Liste I. 

Immunosuppresseur. Inhibe la synthese des nucleotides a guanine dont les lym- 
phocytes sont etroitement dependants. Specialite : Cellcept, en gelules a 250 mg 
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comprimes et flacons injectables a 500 mg, suspension buyable a 1 g/5 ml. L’acide 
mycophenolique (Myfortic, comprimes a 180 et 360 mg) est un precurseur ayant 
le meme effet (mais une AMM limitee a la greffe renale). 

Indications 

Prevention du rejet aigu en transplantation renale et cardiaque, en 
association avec la ciclosporine et/ou les corticoi'des. 

Posologie 

2 a 3 g par jour. 

Effets indesirables 

1. Interactions medicamenteuses : aciclovir, ganciclovir, anti-acides, 
colestyramine. 

2. Immunodepression chronique : risque infectieux, contre-indication 
aux vaccins utilisant des virus vivants, risque de developpement d’un 
syndrome lymphoproliferatif, necessity de transfuser des produits san- 
guins irradies. 

3. Leucopenie, diarrhee, vomissements. 


MYORELAXANTS 

Syn : decontracturants. Medicaments visant a diminuer 

Indications 

Contractures douloureuses en rhunflatologie. 
que possible, habituellement de qi^^^S jours. 

Posologie, effets indesirables 

Tableft^^f — Myorelaxants. 


la contraction musculaire. 

Traitement aussi bref 


DCI 


POSOLOGIE 

EFFETS INDfiSIRABLES 

Tetrazepam 

Myolastan; Panos, 
cp a 50 mg 

50 mg le soir, 
augmenter 
progressivement 
jusqu’a 100 mg 

Somnolence, effet rebond 
et/ou de syndrome 
de sevrage 

Thiocolchicoside 

Coltramyl, Miorel, 
Myoplege cp 
et gel a 4 mg 

Colthiozid, Miorel, 
sol inj IM a 

4 mg/2 ml (amp 

2 ml) 

4 cp/jour 

2 amp/j 

Contre-indication : 
grossesse (l er trimestre), 
allaitement. Intolerance 
cutanee (eruption, 
urticaire...) ou digestive 
(diarrhee) possibles 

Quinine 

Hexaquine, 
cp a 120 mg, 
suppos a 300 mg 

Okimus, cp 80 mg 

240-320 mg/j 

Cytopenies sanguines 
immno-allergiques, 
hepatite, risque de 
torsades de pointes 
avec l’astemisole 


NALOXONE 

Liste I. 

N-allylmorphine. Derive de la morphine dont le groupement methyl est remplace 
par un groupement allyl. Utilise comme antagoniste de la morphine, de ses derives et 
de ses succedanes synthetiques. Speciality : Narcan, solution injectable a 0,4 mg/ml. 
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Indications 

Depressions respiratoires et intoxications secondaires aux morphi- 
nomimetiques. 

Posologie 

1 a 2 pg/kg. A employer avec prudence chez les toxicomanes. 


NATALIZUMAB 

Liste I. 

Anticorps monoclonal bloquant selectivement l’interaction entre les integrines 
exprimees par les cellules mononucleees et leurs recepteurs vasculaires. II en resulte 
une inhibition de migration des cellules intervenant dans le processus inflammatoire. 
Specialite : Tysabri, solution injectable IV a 20 mg/ml, flacons de 15 ml. 

Indication 

Sclerose en plaques severes et/ou devolution rapide. 


Posologie 

300 mg/semaine. 


Contre-indications 

Enfants et adolescents, immunosuppression, association a l’interferon, 
et a l’acetate de glatiramere, leucoencephalite multifocale progressive. 


Effets indesirables 

Hepatite, anticorps anti-natalizumab 
sees, frissons et urticaire lors des injections. 


xy 

jeptralis 


lisants), vertiges, nau- 


NELARABINE 

Liste I. 

Antineoplasique du grou] 
tables IV a 250 mg. 


sC : b 

p§ des antipi 




purines. Specialite : Atriance, flacons injec- 


Indications 

Leucemie aigue lymphoblastique et lymphome lymphoblastique a 
cellules T. 


Posologie 

Chez l’enfant, 650 mg/m 2 IV, 5 jours de suite, tous les 21 jours. Chez 
l’adulte, 1 500 mg/m 2 IV, a J 1 , J3 et J5, tous les 21 jours. 

Effets indesirables 

Toxicite principalement neurologique : somnolence, convulsions, 
ataxie, neuropathies peripheriques, polyradiculonevrites. 


NEOMYCINE 

Liste I. 

Antibiotique de la famille des aminosides, non absorbe par voie digestive. 
Spectre large, notamment sur les bacilles Gram negatif et quelques germes Gram 
positif (staphylocoque). Tres toxique par vole parenterale. Presente en comprimes 
a 250 mg, collyre et pommade a 0,3 %, poudre a usage local. 

Indications et posologie 

En usage externe, traitement des infections cutanees et oculaires. Per 
os, dans les diarrhees infectieuses a la dose de 1 a 2 g/j. 
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Accidents 

En dehors des accidents toxiques de la voie parenterale, la neomy- 
cine, administree per os de fagon prolongee, serait susceptible de creer 
des lesions intestinales analogues a celles de la sprue. 


NEOSTIGMINE 

Liste I. 

Dimethylcarbamate de 3-hydroxy-phenyl-trimethylammonium. Parasympatho- 
mimetique, inhibiteur des cholinesterases. Speciality : Prostigmine, en ampoules 
injectables de 1 ml a 0,5 mg. 

Indications et posologie 

1. Ileus paralytique : 0,5 a 2 mg/j par voie SC ou IM. 

2. Syndrome d’Ogilvie : 1 a 3 mg/j par voie IV. 

3. Myasthenie : 2 a 5 ampoules par jour. 

Contre-indications 

Asthme, maladie de Parkinson. 


Effets indesirables 

Salivation, bradycardie, nausees. 


NEUROLEPTIQUES 

Psychotropes psycholeptiques. Selon la d&fanitjon de Delay et Deniker (1957), ils 
sont caracterises par cinq criteres chimiq^ejs-et fexperimentaux (voir tableau 69) : 

1. Ils creent un etat d’indifference psychomotrice. 

2. Ils ont une action inhibitrice de f 4 ? ex<Htation psychique, de 1’agitation motrice 

et de l’agressivite. ^ 

3. Ils reduisent progressivement les troubles psychotiques aigus et chroniques. 

4. Ils peuvent provoquer des manifestations extrapyramidales et diencepha- 

5. Enfin, ils ont des effe^^ous-corticaux predominants. 


Tableau 69. — Effets des neuroleptiques. 




FAM1LLE CHIMIQUE 

DCI 

sp£cialit£ 


A 

B 

SEDATIFS 

Phenothiazines 

aliphatiques 

Levomepromazine 

Chlorpromazine 

Nozinan 

Largactil 

C 

D 

MOYENS 

Phenothiazines 

piperidinees 

Pipotiazine 

Piportil 

POLYVALENTS 

Butyrophenones 

Phenothiazines 

piperazinees 

Haloperidol 

Fluphenazine 

Haldol 

Moditen 

DESINHIBITEURS 

Diphenyllbutylpiperidines 

Benzamides 

Pimozide 

Sulpiride 

Amisulpride 

Orap 

ou Opiran 

Dogmatil 

Solian 


A : effets sedatifs ; B : effets deshinbiteurs ; C : effets vegetatifs ; D : effets hyperkinetiques. 
D’apres une adaptation de la classification de Deniker et Ginestet 1973. 


Leur structure chimique est heterogene : ce sont surtout des derives de la phe- 
nothiazine, de la butyrophenone, mais aussi des thioxanthenes, des diphenylbu- 
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tylpiperidines, des dibenzo-oxazepines, des benzamides, des dibenzodiazepines, 
benzisoxazoles et de la dihydroquinolinone (voir tableau 70). 

De nouveaux neuroleptiques apparus depuis une quinzaine d’annees presentent 
moins d’effets secondaires neurologiques, voire en sont denues : ils sont 
denommes neuroleptiques atypiques ou antipsychotiques de seconde generation 
(risperidone, olanzapine). 

Indications et posologie 


Tableau 70. — Neuroleptiques. 


DCI 

sp£cialit£/pr£sentation 

POSOLOGIE 

ACTIVITY 

Amisulpride 

Solian 

cp a 100, 200 et 400 mg, 
sol buv a 100 mg/1 ml, 
amp 1M a 200 mg 

100 mg/j 
400-800 mg/j 

desinhibitrice 

antipsychotique 

Aripiprazole 

Ability 

cp a 5, 10 et 15 mg, cp 
orodispers a 10 et 15 mg 

10-20 mg/j 

schizophrenic, 
acces maniaque 

Chlorpromazine 

Largactil 

cp a 25 et 100 mg, sol buv a 

4 % (1 mg/goutte), 
amp IM a 25 mg 

100-500 mg/j 

• 

(polyvalent) 
antipsychotique 
et sedative 

Clozapine 

Leponex 

cp a 25 et 100 mg 

200 a 

exceptionnel) 

schizophrenics 
severes si resistance 
ou intolerance 
aux neuroleptiques 
classiques 

Cyamemazine 

Tercian, cp a 25 et 100 rrrilL 
sol buv a 4 % 

(1 mg/goutte), aftip 1M 
a 50 mg /V 

VTo- 200 mg/j 

r (100-600 mg/j) 

sedative (++) 

Droperidol 

Droleptan, amp IM et IV 
a 5 mg 

10 a 40 mg/j 

rapidement sedative 

Flupentixol* 

Fluanxol, sol buv a 4 % 

(1 mg/goutte) 

20-80 mg/j 
(80-200 mg/j) 

antipsychotique 
et anxiolytique 

Fluphenazine* 

Moditen, cp drageifies 
a 25 mg, cp a 100 mg 

10-30 mg/j 
30-120 mg/j 
(500-800 mg/j) 

desinhibitrice 

antipsychotique 

Haloperidol* 

Haldol, cp a 1 et 5 mg, 
sol buv a 2 ml/ml 
(0,1 mg/goutte) 

Haldol faible sol buv 
a 0,5 %o mg/ml 
(0,025 mg/goutte) 

5-20 mg/j 
(20-40 mg/j 
exceptionnelle) 

anti-hallucinatoire 

(+++) 

peu sedative 

Levomeproma- 

zine 

Nozinan, cp a 25 et 100 mg, 
sol buv a 4 % 

(1 mg/goutte), amp IM 
a 25 mg 

50-300 mg/j 
(500-800 mg/j) 

Tres sedative ± 
antipsychotique 

Loxapine 

Loxapac, cp a 25, 50 
et 100 mg, sol buv a 2,5 % 

(1 mg/goutte), amp IM 
a 50 mg 

50-200 mg/j 
(150-600 mg/j) 

antipsychotique 


* Voir aussi Neuroleptiques-retard. 

Les families chimiques sont precisees sur le tableau precedent. Les valeurs entre parentheses indiquent les 
doses fortes utilisees en general dans les cas de psychoses. 
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Tableau 70. — Neuroleptiques. (suite ) 


DCl 

sp£cialit£/pr£sentation 

POSOLOGIE 

ACTIVITY 

Olanzapine 

Zyprexa, cp a 5, 7,5 
et 10 mg et 20 mg, 
amp a 10 mg 

Zyprexa Velotab, cp 
orodispers a 5, 10, 15 mg 

10-20 mg/j 

Schizophrenics 

Acces maniaques 

Pimozide 

Orap, cp a 1 et 4 mg 

4-12 mg/j 
(12-30 mg/j) 

desinhibitrice 

Pipamperone 

Dipiperon, cp a 40 mg, 
sol buv a 40 mg/ml 
(1 goutte = 2 mg) 

20-80 mg/j 

sedative 

Pipotiazine* 

Piportil, cp. a 10 mg, 
sol buv a 4 % (1 mg/goutte), 
amp a 25 a 100 mg 

5-15 mg/j 

15-30 mg/j 

desinhibitrice 

reductrice 

Propericiazine 

Neuleptil, gel a 10 mg, 
cp a 25 mg, sol buv a 1 % 
(0,25 mg/goutte), sol buv 

4 % (1 mg/goutte) 

20-80 mg/j 
(100-300 mg/j) 

sedative 

Risperidone 

Risperdal, cp 1, 4 et 5 mg, 
sol buv a 1 mg/ml, 
Risperdaloro, cp orpdisper 
a 0,5, 1, 2, 3 et 4 mg 

^-8 mg/j 

psychoses 

schizophreniques 

aigues 

ou chroniques, 
episodes maniaques 

Sulpiride 

Dogmatil, Synedil Ge, gel* / 
a 50 mg, cp a 200 mgilsbb. 
buv a 0,5 % (25 mgffi ml), 
amp IM a 100 

V 200-800 mg/j 

(800-1 200 mg/j) 

desinhibitrice 
et antidepressive 
(faibles doses) 
antipsychotiques 
(fortes doses) 

Tiapride 

Tiapri^al^p a IuO mg, 
sol buv (5 mg/goutte), 
amp IM et IV a 100 mg 

200-400 mg/j 
(400-800 mg/j) 

sedative 


* Voir aussi Neuroleptiques-retard. 

Les families chimiques sont precisees sur le tableau precedent. Les valeurs entre parentheses indiquent les 
doses fortes utilisees en general dans les cas de psychoses. 


Effets indesirables 

Ce sont les effets dits secondaires, lateraux ou adverses, psycholo- 
giques et somatiques. Ils sont variables suivant les produits, leurs 
doses, la susceptibility particuliere des patients, la duree du traitement, 
les associations medicamenteuses. 

1. Troubles psychiques : indifference psychomotrice, associee ou non a 
des elements depresses d’origine multifactorielle, syndrome confusionnel. 

2. Symptomes extrapyramidaux : 

a) dystonies aigues. Elies concernent surtout la face (crise oculogyre, 
trismus, troubles respiratoires ou de deglutition) et les membres ; elles 
apparaissent souvent lors des 48 premieres heures et cedent sous trai- 
tement antiparkinsonien per os ou IM (Lepticur) ; 

b) syndrome parkinsonien. II peut se developper en l’absence de tout 
surdosage dans les 10 jours suivant la mise sous traitement. II se carac- 
terise par des tremblements, des troubles du tonus musculaire et une 
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akinesie ; ces troubles sont corriges par les antiparkinsoniens (de type 
anticholinergique) per os ; 

c) impatiences des membres inferieurs, akathisie (impossibility de 
rester assis ou allonge voire deambulation forcee). Tres penibles, elles 
sont inconstamment corrigees par les antiparkinsoniens (preconises en 
debut de traitement) ou les anxiolytiques (Temesta) ou les betablo- 
quants ; parfois, elles contraignent a arreter le traitement ; 

d) dyskinesies d’apparition tardive. Essentiellement bucco-faciales, 
tres invalidantes, elles sont aggravees par les antiparkinsoniens et sont 
bien souvent inaccessibles a tout traitement. 

3. Troubles vegetatifs : hypotension orthostatique, effets parasympa- 
tholytiques, sont particulierement marques et frequents avec les neu- 
roleptiques sedatifs, type Tercian. 

4. Troubles endocriniens : prise de poids (Zyprexa et Leponex sur- 
tout), troubles de l’ovulation et de la menstruation, galactorrhee, ame- 
norrhee, retards d’ejaculation, frigidite. 

5. Troubles metaboliques : diabete de type 2, hyperglyceridemies, hyper- 
cholesterolemie justifiant une surveillance annuelle metabolique en parti- 
cular avec les neuroleptiques atypiques (Risperdal, Zyprexa, Leponex). 

6. Syndrome malin des neuroleptiques : fievr ? e inexpliquee, tableau 
encephalitique justifiant l’arret immediat d’un traitement neuroleptique. 

7. Troubles divers : photosensibilite, accidents thrombo-emboliques 
rares (phenothiazines sedatives), mY 0 ^ardite (dans les premiers mois 
d’instauration du Leponex), allongement de l’espace QT (Haldol, Ris- 
perdal), abaissement du seuil epileptogene (surtout avec les phenothia- 
zines et le Leponex) ; ictere cholestatique (Largactil), agranulocytose 
(Leponex), occlusion intestinale (phenothiazines). 

Voir egalement Medicaments et allaitement, p. 396. 

NEUROLEPTIQUES-RETARD 

Facilitent la cure au long cours de certaines psychoses chroniques : administres 
par voie IM, une hydrolyse lente libere regulierement le produit dans Forganisme. 
L’interet de ces produits reside dans la certitude de la prise et de la posologie du 
medicament d’ou le risque moindre de rechutes par abandon du traitement, la 
reduction des doses totales administrees, la facilitation du traitement ambulatoire, 
ces avantages etant contrebalances pour certains par la coercition liee a ce mode 
d’administration. La tolerance de ces produits doit etre prealablement testee par 
l’administration d’un neuroleptique oral de la meme famille chimique que le neu- 
roleptique-retard. Les specialites disponibles ainsi que leur posologie sont indi- 
quees dans le tableau 71. 


NICLOSAMIDE 

Liste II. 

Antihelminthique. Speciality : Tredemine, en comprimes a 500 mg. 

Indications 

Taeniasis a Taenia saginata, Taenia solium, Hymenolepis nana, both- 
riocephale. 
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Tableau 71. — Neuroleptiques-retard. 


DCl 

specialite:, presentation 

VOIE 

INTERVALLE 

DOSES USUELLES 

Decanoate 
de fluphenazine 

Modecate, 

amp a 25 et 125 mg 

IM 

3 a 4 semaines 

25-150 mg 

Palmitate 
de pipotiazine 

Piportil LP, 
amp a 25 et 100 mg 

IM 

4 semaines 

25-200 mg 

Decanoate 
de flupentixol 

Fluanxol LP, amp a 20 
et 80 mg 

IM 

2 a 3 semaines 

40-120 mg 

Haloperidol 

Haldol-Decanoas , 
amp a 50 mg 

IM 

3 a 4 semaines 

100-400 mg 

Risperidone* 

Risperdal consta, 
amp 25, 37,5 et 50 mg 

IM 

2 semaines 

25-50 mg 


* Le traitement per os doit etre poursuivi pendant les 3 premieres semaines apres la l re injection. 


Posologie et mode d’emploi 

Comprimes a macher longuement, puis*aavaler avec tres peu d’eau. 
Pour les enfants de moins de 6 ans, les comprimes seront ecrases pre- 
alablement. Diete depuis la veille et resterJrfeun jusqu’a 3 heures apres 
la derniere prise, sans boire, ni manger. 

Chez l’adulte : 2 comprimes a jeun le matin ; 2 autres comprimes une 
heure apres. 

Chez 1’ enfant de 2 a 7 ans : u'n^ tlemi-dose, soit 1 comprime le matin, 
suivi d’l comprime un£4ieure apres. 

Chez 1’ enfant de moins de 2 ans : 1/4 de dose, soit 1/2 comprime le 
matin, suivi d’ 1/2 comprime une heure plus tard. 

Dans le cas des taeniasis a H. nana, le traitement est poursuivi a une 
demi-dose pendant 6 jours. 

Pas de purgatif, le ver est souvent lyse dans l’intestin et n’est pas 
retrouve dans les selles. 


NITRATE D’ARGENT 


Liste II. 

Soluble dans l’eau. A conserver a l’abri de la lumiere solaire. 

1 . Caustique sous forme de crayons renfermant soit 90 % de AgN 03 , soit seule- 
ment 25 a 50 % de AgNO. 

2. Antiseptique puissant, en solutions employees en particulier contre l’ophtalmie 
des nouveau-nes (solution a 1 % ; 1 goutte a titre preventif dans chaque ceil a la nais- 
sance) et 1’uretrite blennorragique (injections uretrales a 1 ou 2 %, lavages a 1 %o). 


NITROPRUSSIATE DE SODIUM 


Liste I. 

Hypotenseur arteriel extremement puissant, agissant par vasodilatation arte- 
rielle diffuse. Specialite : Nitriate en flacons de 50 mg de poudre, a conserver a 
l’abri de la lumiere et au froid. La dissolution du produit peut se faire dans un 
solute sale ou glucose, en protegeant le flacon de la lumiere. 
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Indications 

Hypertension maligne, acces paroxystiques, hypotension controlee. 
Certaines insuffisances ventriculaires gauches refractaires. 

Posologie 

N’administrer le medicament que chez un sujet en decubitus strict, 
par voie IV lente, si possible reglee par une pompe. 

Commencer par un debit de 0,5 pg/kg/min et augmenter toutes les 
10 minutes de 1 pg/kg/min jusqu’a obtention de I’effet desire, habituelle- 
ment obtenu avec un debit de 3 a 8 pg/kg/min. L’abaissement tensionnel 
est fonction du debit, ce qui permet d’obtenir eventuellement une hypo- 
tension controlee, notamment en chirurgie vasculaire endocranienne. 

Dans le traitement des hypertensions severes, le medicament doit 
etre interrompu progressivement et le relais par le traitement buccal 
doit etre instaure 24 a 48 heures avant l’arret. 


Accidents 

Intoxication par le cyanure en cas de dose massive ou de traitement 
prolonge (dosage des thiocyanates) avec lactacidemie. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


NITROSO-UREES 

Liste I. 

Groupe de substances a activate antimitotic 
these de l’ADN et G 2 . Ces produits tres lipo: 
encephalique (50 % des taux plasmatiqui 
surtout renale. 

Les principaux composes actj^lletnefifetftilises sont la lomustine, la carmustine 
et la streptozotocine. Speciality : vdffyableau 72. 

Indications et posologie 

Voir tableau 72. 



libitrices des phases de syn- 
!s traversent la barriere hemato- 
etrouves dans le LCR). Excretion 


Effets indesirables 

Toxicite hematologique importante et retardee. Azoospermie. 
Fibroses pulmonaires (carmustine) et toxicite renale (streptozotocine). 

Contre-indications 

Grossesse. 


NORADRENALINE 

Liste I. 

Syn : norepinephrine. Augmente la pression arterielle par elevation des resistances 
vasculaires peripheriques et diminue les debits regionaux, notamment renaux et 
splanchniques. Elle induit egalement une veinoconstriction qui favorise la mobilisation 
du sang veineux vers le cceur et une vasoconstriction arterielle pulmonaire, qui peut 
etre majeure chez les sujets ayant une hypertension arterielle pulmonaire et conduire 
a une defaillance ventriculaire droite. Action variable sur le debit cardiaque, qui 
depend des variations des conditions de charge ventriculaire et de son action inotrope 
positive (effet modere). La frequence cardiaque est le plus souvent peu modifiee et on 
observe plus frequemment qu’avec l’adrenaline des bradycardies reflexes lors de 
bolus IV. Les effets metaboliques de la noradrenaline sont de meme nature, mais 
moins marques que ceux de l’adrenaline. Son action sur les autres muscles lisse est 
moderee. Presentee sous forme de tartrate en solution a 8 mg/4 ml a diluer. 
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Tableau 72. — Nitroso-urees. 


DCI 

SPECIALITY 

INDICATIONS, POSOLOGIE, TOXICITES SPECIFIQUES 

Lomustine 

(CCNU) 

Belustine, 
gel a 40 mg 

Tumeurs du systeme nerveux : 200 mg/m 2 
toutes les 4 a 6 semaines 

Lymphomes non hodgkiniens, sarcomes des os, 
en association avec d’autres cytostatiques : 

80 a 120 mg/m 2 toutes les 4 a 6 semaines 

Carmustine 

(BCNU) 

Bicnu, amp IV 
a 100 mg 

Gliadel, 

implant 7,7 mg 

Idem CCNU + conditionnement des autogreffes 
de cellules souches hematopoietiques (association 
BEAM) : 300 mg/m 2 . Toxicite pulmonaire (fibroses) 
Gliomes de haut grade ou recurrents : 

8 implants dans la cavite de resection 

Fotemustine 

Muphoran, 
amp IV 
a 208 mg 

Gliomes de haut grade ou recurrents, melanome 
malin metastatique : 100 mg/m 2 /perfusion 
sur une heure. Rythme selon protocoles 

Streptozotocine 

Zanosar, amp 

IV lg 

Tumeurs langerhansiennes et carcino'fdes 
metastasees : 500 mg/m 2 /5 jours/mois 

Toxicite renale # 




me anomalie du tonus vasculaire, 
lie. Modifie peu la frequence car- 
ur le debit cardiaque et sur les perfu- 


BEAM : BCNU, etoposide, aracytine et melphalan. 

Indications 

Hypotension arterielle liee 
notamment en cas de choc 
diaque, mais son retentiss 
sions d’organe doit 

Posologie 

La demi-vie d’elimination de quelques minutes impose une adminis- 
tration en perfusion continue, de preference sur une voie veineuse cen- 
trale. La posologie initiate de 0,1 a 0,3 pg/kg/min est ensuite guidee par 
les objectifs cliniques (niveau de pression arterielle moyenne souhaite, 
sous controle du monitorage hemodynamique invasif ou non) et 
adaptee en consequence, eventuellement jusqu’a 3 a 5 pg/kg/min. 

Effets indesirables 

Necrose cutanee en cas d’extravasation. Tachycardie, extrasystoles. 


NUCLEOLYSE DISCALE 

Syn : chimionucleolyse. Technique consistant a pratiquer une injection intradis- 
cale de la chymopapai'ne qui depolymerise les disaccharides et diminue le volume 
du nucleus palposus par deshydratation. 

Indication 

Lombosciatique par hernie discale rebelle au traitement medical. Ame- 
lioration parfois immediate, parfois progressive (maximum apres 1 a 
3 mois). Resultats tres bons ou bons dans 70 % des cas, en moyenne a 
condition de respecter strictement les indications et contre-indications. 
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Technique 

Sous anesthesie generate ou neuroleptanalgesie, ponction discale par 
voie posterolaterale extra-meningee, sous controle televise. Controle de la 
position de l’aiguille par discographie. Injection lente de 2 ml de chymopa- 
pai'ne. Surveillance minutieuse en salle de reveil pendant 2 heures. 

Contre-indications 

Allergie connue a la papai'ne ou chimionucleolyse anterieure ; terrain 
allergique. Hernie exclue. Sciatique paralysante. Canal lombaire etroit. 
Sciatiques non discales. Syndrome de la queue de cheval. Grossesse. 

Incidents et accidents 

Lombalgie aigue transitoire dans les premiers jours. Choc anaphylac- 
tique (moins d’l % des cas). Exceptionnellement : spondylodiscite, 
complications neurologiques (hemorragie meningee, myelite). 


NYSTATIN E 

Liste I. 

Antibiotique extrait de Streptomyces noursei, actif sur le Candida albicans. Spe- 
ciality : Mycostatine, suspension a 100 000 UI pour 1 ml. 


Indications 

Moniliases buccales et gastro-intestinales. 


x 




Posologie 

2 a 5 millions d’unites/j, en plusieurs prises 
Voir Medicaments et allaitement jpk3®6) et Medicaments utilises 
chez le nouveau-ne (p. 398). 

OCYTOCINE 


que de synthe; 


Liste II. 

Syn : oxytocine. Ocytocique de £ynthese dote de proprietes pharmacologiques 
identiques a celles de 1’hormone ocytocique post-hypophysaire naturelle. Aug- 
mente la frequence et l’intensite des contractions uterines. Speciality : Syntocinon, 
en ampoules injectables a 5 UI a injecter en perfusion dans 500 ml de serum glu- 
cose ou en IM. 


Indications et posologie 

1. Pendant le travail : en cas d’hypocinesie de frequence et/ou 
d’intensite, 5 UI dans 500 ml de serum glucose isotonique, vitesse de 
perfusion strictement controlee (avec une pompe) en commengant par 
5 gouttes/min et en augmentant tres progressivement pour eviter 
l’hypertonie uterine. 

2. En post-partum face a l’hypotonie uterine, Themorragie de la deli- 
vrance, si Ton est sur de la vacuite uterine : 5 a 10 UI par voie IM ou 5 UI 
par voie IV. La perfusion rapide doit etre preferee a la voie intravei- 
neuse directe en raison des risques d’hypotension. 

3. En cours de cesarienne : 5 a 10 UI par perfusion intraveineuse. 

Contre-indications 

Toute situation ou son utilisation risque d’aggraver une souffrance 
foetale ou d’induire une rupture uterine ou une embolie amniotique. Un 
uterus cicatriciel ou un accouchement par le siege ne sont plus contre- 
indiques si son usage est controle. 
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Effets indesirables 

1. Hypertonie uterine en cas de surdosage : peut conduire a une souf- 
france foetale, voire une rupture uterine. Effet rapidement reversible en 
raison de la demi-vie tres courte du produit. Le cas echeant, injecter en 
urgence 0,1 mg de salbutamol. 

2. Gout metallique dans la bouche, cephalees, vertiges. Retention 
d’eau (effet antidiuretique a forte dose). Hypotension. 

CESTROGENES 

Liste II. 

1. (Estrogenes naturels : hormones steroides normalement secretees par 
l’ovaire. L’cestradiol-17beta est l’oestrogene le plus actif, utilisable par voie orale, 
ou extra-digestive (gel percutane ou patch). L’cestrone et l’cestriol, moins actifs, 
sont utilises par voie orale et vaginale. 

2. (Estrogenes de synthese : le principal est l’ethinylcestradiol. Le diethylstilbes- 
trol et le fosfestrol ne sont employes que dans le cadre du traitement des cancers 
de la prostate. 

Voir les differentes presentations dans les tableaux 73 et 74. 

Indications et posologie 

1. (Estrogenes naturels. 

a) Carences cestrogeniques et symptomes de deficit en oestrogenes 
en cas d’amenorrhee d’origine hypothalamorhypophysaire non tumo- 
rale, insuffisance ovarienne premature^ Ou menopause physiologique : 
bouffees de chaleur, atrophie vaginale, asthenie, demineralisation 
osseuse. Administration cyclique^l^Sreference par voie extra-diges- 
tive, ou orale, 21 a 25 jours/mois, en association a un progestatif les 12 
ou 14 derniers jours ou 21 a 25 jours/mois. 

b) Metrorragies fonefionnelles : dans un but hemostatique, secondai- 
rement associes a un progestatif. 

c) Sterilites par insuffisance de glaire cervicale. 

d) Preparation cervicale a certains examens complementaires en 
gynecologie (colposcopie, hysteroscopie). 

2. (Estrogenes de synthese ( ethinyloestradiol ). 

a) Preparation cervicale a certains examens complementaires en 
gynecologie (colposcopie, hysteroscopie). 

b) Metrorragies fonctionnelles : dans un but hemostatique. 

c) Association cestroprogestative en contraception : voir p. 107. 

Contre-indications 

1. Voie extra-digestive. 

a) Absolues : grossesse, allaitement ; tumeur maligne oestrogeno- 
dependante (sein ou endometre), maladie thrombo-embolique en evo- 
lution, accident thrombotique arteriel en evolution (coronarien ou 
cerebral) ; atteinte hepatique severe ; lupus erythemateux dissemine et 
etats apparentes ; angio-cedemes hereditaires et idiopathiques. 

b) Relatives (par mesure de prudence, en l’absence de donnees epide- 
miologiques suffisantes et bien que sous traitement, les facteurs de coagu- 
lation ne soient pas modifies a court terme) : cardiopathie emboligene, 
accident thromboembolique personnel veineux recent et documents ; cho- 
lestase recidivante de la grossesse, otosclerose, mastopathies benignes, 
fibromyomes uterins, porphyries. 


Ce document est la propriety exclusive de Algeria Educ (star-a-14@hotmail.com) - 13 novembre 201 1 a 19:16 
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Tableau 73. — (Estrogenes utilisables a titre suppletif (carence cestrogenique). 


CESTROGENE 

VOIE 

spEcialitE, PRESENTATION 

POSOLOGIE* 

(Estradiol- 1 7beta 

Percutanee 

Oestrogel, gel a 0,06 % 

1 mesure de 



(1,5 mg/mesure) 

reglette/j 



Oestrodose, gel a 0,06 % 

(0,75 mg/dose) 

2 doses/j 



Estreva, gel a 0,1 % 

(0,5 mg/dose) 

3 doses/j 



Delidose, gel en sachets-dose 
a 0,5 et 1 mg/dose 

1 sachet/j 

(Estradiol 

Trans- 
dermique 
(« Patch ») 

Dermestril, a 25, 50 
ou 100 pg/24 h 

2 systemes/semaine 


Estraderm TTS, a 25, 50 
ou 100 pg/24 h 

2 systemes/semaine 




Menorest, a 37,5, 50, 75 
ou 100 pg/24 h 

2 systemes/semaine 



Oesclim, a 25, 37,5, 50 
ou 75 pg/24 h 

2 systemes/semaine 



Systen, a 50 pg/24kh^, y 

2 systemes/semaine 



Vivelledot, 37,5 

ou 50 pg/&Hn 

2 systemes/semaine 



yfaa^J8f50 et 100 pg/24 h 

1 systeme/semaine 


< 

^msept, a 50, 75 et 100 pg/24 h 

1 systeme/semaine 



Climara, a 50 pg/24 h 

1 systeme/semaine 

(Estradiol 

Voie orale 

Estreva, cp a 1,5 mg 

1 cp/j 

(anhydre) 


Provames, cp a 1 ou 2 mg 

1 cp/j 

(Estradiol- 1 7beta 


Estrofem, cp. a 1 ou 2 mg 

i cp/j 



Oromone, cp a 2 mg 

i cp/j 

(Estradiol 

(valerate) 


Progynova, cp. a 1 ou 2 mg 

l cp/j 

Conjugues 


Premarin, cp a 0,625 ou 

1,25 mg 

1 cp/j 


* Posologie donnee a titre indicatif, la dose variant d’une femme a l’autre : il est done important de privilegier 
les formules ajustables. A appliquer 21 a 25 jours/mois, en associant obligatoirement un progestatif soit en 
meme temps que l’oestradiol (traitement continu), soit 2 e phase, au moins 12 jours/mois (traitement sequentiel 
avec regies). En l'absence d’uterus, un traitement par oestrogene seul est recommande. 
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Tableau 74. — (Estrogenes utilisables en traitements locaux dans le cadre 
des affections uuluo-vaginales dues au deficit oestrogenique (troubles trophiques 
vulvo-vaginaux ou vulvaires, insuffisance de glaire, atrophie genitale). 


CESTROGfeNE 

SPfiClALITfi 

FORME ET DOSAGE 

POSOLOGIE 

Promestriene 

Colpotrophine 

caps gynecol a 10 mg 

1 application ou 1 ovule 
par jour jusqu a la 
regression des 
symptomes, puis 

2 jours/semaine 

Posologie a adapter 
en fonction de 
l’amelioration obtenue 
Des cures d’entretien 
peuvent etre 
necessaires 

CEstriol 

Trophicreme 

Gydrelle 

Physiogine 

Trophigil 

creme gynecol a 1 % 

creme gynecol 0,1 % 

creme gynecol 0,1 %, ovules 
a 0,5 mg 

ovules et creme gynecol 
a 0,2 mg/dose (+ bacille de 
Doderlein et progesterone) 


2. Voie orale. 

Celle de la voie extra-digestive avec en plus des contre-indications 
vasculaires et metaboliques : 

a) Absolues : hypertension arterielle, diahete complique de micro ou 
de macro-angiopathie. 

b) Relatives : diabete non complidliq. Viyperlipemie, obesite, taba- 
gisme, antecedent de toxemie gravidiqye! 


XV 

adynies e 




Effets indesirables 

Nausees (voie orale). Mastodyijies et poussees de mastopathie. Meno- 
metrorragies par stimqMtion excessive de 1’endometre. Poussee evolutive 
d’un cancer mammaire ou uterin meconnu. Hypertension arterielle. Cho- 
lestase, tumeurs hepatiqujS (voie orale). Accidents thrombo-emboliques. 


CESTROPROGESTATIFS 

Certaines associations cestroprogestatives sont utilisables en contraception 
(associant ethinylcestradiol et un progestatif norsteroide dans la majorite des cas), 
voir p. 107. D’autres preparations sont utilisables a titre suppletif (associant 
l’cestradiol a un progestatif) et ne sont pas contraceptives (voir tableau 75, p. sui- 
vante). L’inconvenient de ce type de preparation est l’absence de possibility 
d’ajustement individuel. Leurs contre-indications sont les memes que celles des 
cestroprogestatifs contraceptifs. 


OR 

Liste II. 

1. L’or radio-actif (isotope radioactif de Tor, 198 Au) en solution colloidale, ayant 
une periode de 2 jours, est utilise en injections intra-articulaires. Voir Synovior- 
these, p. 329. 

2. Certains sels d’or sont employes comme anti-inflammatoires dans les rhuma- 
tismes inflammatoires chroniques (polyarthrite rhumatoi'de) : aurothiopropanol- 
sulfonate de sodium (Allochrysine, ampoules a 25, 50 et 100 mg). 

Indications 

Traitement de fond de la polyarthrite rhumatoi'de. Utilisation excep- 
tionnelle actuellement. 
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Tableau 75. — (Estroprogestatifs suppletifs non contraceptifs. 


sp£cialit£ 

JOURS 

cestrog£nes 

PROGESTATIF 

Climaston, 

1-14 

oestradiol 1 ou 2 mg 

_ 

1 ou 2 mg 

15-28 

oestradiol 1 ou 2 mg 

dydrogesterone 10 mg 

Climene 

1-11 

oestradiol 2 mg 

_ 


12-21 

oestradiol 2 mg 

cyproterone (acetate) 1 mg 

Divina 

1-11 

oestradiol 2 mg 

_ 


12-21 

oestradiol 2 mg 

medroxyprogesterone (acetate) 10 mg 

Kliogest 

28 

oestradiol 2 mg 

norethisterone (acetate) 1 mg 

Trisequens 

1-12 

oestradiol 2 mg 

_ 


13-22 

oestradiol 2 mg 

norethisterone (acetate) 1 mg 


23-28 

oestradiol 1 mg 

- 

Angeliq 

28 

oestradiol 2 mg 

drospirenone 3 mg 



oestradiol 1 mg 

drospirenone 2 mg 

Activelle 

28 

oestradiol 1 mg 

norethisterone (acetate) 0,5 mg 


ochrysine par injection, 
,6^1 10 jours en augmen- 
total de 14 injections. 


Posologie 

Commencer par une dose de 25 a 50 mg d’ 
par voie IM. Renouveler les injections tous lei 
tant la dose jusqu’a 100, voire 200 mg, ndUrl 
Traitement d’entretien : 1 injection/ThorsT 

\V 

Accidents 

Aplasie medullaire, insuffisance renale aigue, erythrodermie. Sur- 
veillance de Themogramme, de lcTionction renale, recherche d’une pro- 
teinurie doivent etre pratique^ au meme rythme que les injections. 


ORLISTAT 

Inhibiteur des lipases digestives : les triglycerides alimentaires ne sont plus 
hydrolyses et ne sont pas absorbes. Specialites : Xenical, en comprimes a 120 mg ; 
Alii, en comprimes a 60 mg. 

Indications 

Obesite. Traitement qui ne peut etre envisage qu’en complement des 
actions portant sur les comportements, la prise alimentaire et l’activite 
physique. Apres une perte de poids d’au moins 2,5 kg en un mois, en 
association a un regime moderement hypocalorique, pour une obesite 
avec un IMC > 30 kg/m 2 (index de masse corporelle) ou un surpoids 
avec un IMC > 28 kg/m 2 associe a des facteurs de risque. Le traitement 
medicamenteux doit etre arrete si la perte de poids est inferieure a 5 % 
en un mois. 

Posologie 

1 comprime a chacun des 3 repas. Uniquement si le repas contient 
des graisses. Le regime moderement hypocalorique doit comporter 
30 % de l’apport calorique total sous forme de graisses. 
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Contre-indications 

Syndrome de malabsorption chronique, cholestase, grossesse, allai- 
tement, enfant. 

Effets indesirables 

Essentiellement d’origine gastro-intestinale : traces de graisses 
anales, gaz avec suintement, selles grasses/huileuses ou imperieuses 
ou abondantes, incontinences fecales. 

Interactions medicamenteuses 

Anticoagulants oraux. Diminution de l’absorption des vitamines D, E 
et du beta-carotene. 


ORNIDAZOLE 

Liste I. 

Appartient a la famille des nitro-5-imidazoles : activite antiparasitaire et antibac- 
terienne vis a vis des germes anaerobies. Specialite : Tiberal, en comprimes a 
500 mg et en ampoules injectables de 500 mg et 1 g. Usage hospitalier. 


Indications 

Amibiase et infections anaerobies. 




Posologie 

20 a 30 mg/kg/j. 

OSELTAMIVIR 

Liste I. 

Antiviral par inhibition de larf^inphinidase des virus grippaux A et B. Actif sur 
la penetration intracellulaife et la replication de ces virus. Specialite : Tamiflu, en 
gelules a 30, 40 et 75 rq|£%t susp«ision buvable a 12 mg/ml. 



Indication et posologie 

1. Traitement curatif de la grippe : 75 mg (adultes), 2 mg/kg (enfants 
apres 1 an) deux fois par jour pendant 5 jours. 

2. Prevention apres contact : 75 mg (adultes), 2 mg/kg (enfants apres 
1 an) par jour pendant 10 jours. 

Reduire la dose en cas d’insuffisance renale (voir p. 384). 


Contre-indications 

Allaitement. 


Effets indesirables 

Nausees, vomissements. 


OXYBUTYNINE 

Liste I. 

Anticholinergique de synthese. Specialites : Ditropan, Driptane, Oxybutynine, 
en comprimes a 5 mg. 

Indications 

Instabilites vesicales authentifiees par l’etude urodynamique, impe- 
riosites mictionnelles. Traitement d’appoint des enuresies par immatu- 
rite vesicale chez l’enfant de plus de 5 ans. 
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Posologie 

3 comprimes/j chez l’adulte, 2 comprimes/j chez l’enfant. La dose est 
a adapter progressivement pour limiter les effets indesirables. 

Contre-indications 

Celles de l’atropine : myasthenie, glaucome, adenome prostatique, 
constipation severe. 

Effets indesirables 

Secheresse buccale, dysurie, constipation. 

OXYGENOTHERAPIE 

L’oxygenotherapie a pour but, en augmentant la concentration d’oxygene dans 
Pair insuffle et/ou en augmentant la quantite d’oxygene transports (sous forme dis- 
soute en particulier), de traiter ou de prevenir l’hypoxemie (diminution de la quan- 
tite d’oxygene transportee) et l’hypoxie (diminution de la quantite d’oxygene 
delivree aux tissus) tissulaire. 

1. Sources. L’oxygene prepare industriellement est stocke dans des cylindres 
d’acier de differents volumes sous une pression de 200 bars. Pour etre administre, 
l’oxygene doit etre prealablement detendu jusqu’a 3 bars (detendeurs places entre 
la source et le systeme de distribution). Les sources a%asse pression (appareils 
extracteurs d’oxygene) enrichissent en oxygene Pair ambiant apres passage sur 
une colonne d’absorption. Leur cout est moindraralte <Mui du gaz comprime en 
bouteilles, particulierement en cas de traitemei^. ctu ldng cours. II est souhaitable 
que le gaz soit humidifie, si possible rechauffe aVarit d’etre inhale. II existe diffe- 
rents materiels (barboteurs, humidificateurs chauffants, nebuliseurs). 

2. Securites. Afin d’eviter les erreurs dans ^^administration des gaz medicaux, les 
obus d’oxygene sont peints en blamv de meme que les tuyaux qui le delivrent et 
les debitmetres permettant de Padministrer (pour le protoxyde d’azote la couleur 
est bleue). Les prises permettarit de Wlidariser tuyaux et obus ou tuyaux et dis- 
tribution murale de l’oxygene sont des prises a trois crans etroits rendant impos- 
sible le branchement accidentel sur une autre source. Enfin, en anesthesie, les 
debitmetres coupent automatiquement la distribution du protoxyde d’azote 
lorsque les deux gaz sont administres conjointement et que la FiC >2 (concentration 
d’oxygene dans le melange inhale) baisse au-dessous de 25 % ou que la pression 
d’alimentation de l’oxygene diminue. 

3. Dispositifs d' oxygenation. L’administration d’oxygene peut se faire par inhala- 
tion chez un patient en respiration spontanee ou par insufflation chez un malade 
en respiration assistee ou controlee (voir Ventilation artificielle). 

a) Inhalation par respiration spontanee. Des sondes nasales en matiere plas- 
tique souple sont introduites dans la narine jusqu’a effleurer le voile du palais 
(poussees dans la narine d’une longueur correspondant a la distance narine/lobe 
de l’oreille). Ce procede ne permet pas d’obtenir des concentrations d’02, dans 
Pair inspire superieur a 40 % (pour 5 a 6 1/min). Les masques, peuvent augmenter 
la Fi (>2 : simples en matiere plastique transparente pourvus de trous pour Pexpi- 
ration, ou dits a haute concentration et pourvus d’un sac gonfle en permanence 
par l’oxygene ; masques avec systeme Venturi, le debit d’oxygene entraTnant par 
effet Venturi Pair ambiant ; masques en caoutchouc etanches munis de valves ins- 
piratoires et expiratoires, et alimentes par une reserve d’oxygene (ballon) a 
laquelle ils sont relies, une pression manuelle sur le ballon permettant une insuf- 
flation du melange gazeux. Ces ballons peuvent etre egalement raccordes a une 
sonde d’intubation ou a une canule de tracheotomie. 

b) Ventilation artificielle (voir ce mot). Tous les respirateurs sont pourvus de 
melangeurs permettant d’administrer par insufflation des concentrations d’oxy- 
gene de 20 a 100 %. 
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Indications 

1. Detresse respiratoire d’origine centrale par perturbation de la 
commande ventilatoire (comas, intoxications) ou peripherique (paraly- 
ses musculaires, curarisation, traumatismes thoraciques). 

2. Troubles de l’echangeur pulmonaire (pneumopathies graves, 
oedemes pulmonaires). 

3. Intoxications : par l’oxyde de carbone, eventuellement sous forme 
d’une oxygenotherapie hyperbare (voir ce mot) ; methemoglobine- 
mies ; dans le cas d’une intoxication au cyanure, l’oxygenotherapie est 
inefficace car les tissus ne peuvent utiliser l’oxygene qui leur parvient. 

4. Insuffisance respiratoire chronique avec hypercapnie. Un certain 
degre d’hypoxemie est souvent le seul stimulant des centres respiratoires. 
II convient d’etre prudent lors de l’utilisation de l’oxygene chez ces 
patients et d’employer de faibles debits (1 1/min), administre par sonde 
nasale pendant des periodes de 12 a 18 heures quotidiennes, de preference 
la nuit. 

5. Algies vasculaires de la face : 7 1/min. 


jsse l’alveole et un oedeme 
ose ; 


Toxicite de Poxygene 

A concentration elevee (> 80 %), l’oxyfene a un effet vasoconstric 
teur et une toxicite cellulaire propre pouvant entramer : 

a) des alterations du surfactant qyj^ 
pulmonaire lesionnel evoluant vers la fil 

b) une vasoconstriction artene^efeerebrale responsable de convul- 
sions (effet Paul Bert) ; 

c) une fibroplasie retroletitale chez les nourrissons places en cou- 
veuse avec des Fi 02 elevees, due a la vasoconstriction des vaisseaux reti- 
niens. II est indispensable de connaTtre en permanence la Pa 02 (pression 
partielle d’oxygene dans le sang arteriel) de ces enfants. Ceci est realise 
au mieux actuellement par la mesure de la PaC >2 par voie transcutanee. 

Dans les hypoxemies graves, 1’emploi de la pression positive tele- 
expiratoire permet d’ameliorer la Pa 02 sans depasser les concentra- 
tions toxiques. 


OXYGENOTHERAPIE HYPERBARE 

L’oxygenotherapie hyperbare est la respiration d’oxygene dans une enceinte ou la 
pression est portee a une valeur superieure a la pression atmospherique. L’elevation 
de la pression partielle de PO 2 alveolaire ainsi creee est suivie de la saturation com- 
plete de l’hemoglobine en O 2 et surtout de l’augmentation de PO 2 dissous dans le 
sang, qui croTt de fagon presque lineaire avec la pression partielle d’C >2 alveolaire. C’est 
l’elevation de l’oxygene dissous dans le sang qui est benefique. L’oxygenotherapie 
hyperbare est toutefois limitee par la toxicite de l’oxygene qui oblige a ne pas depasser 
une pression de 3 bars et a ne pas prolonger les seances au-dela de 1 h 30. 

Indications 

Intoxication oxycarbonee. Accidents de decompression trop rapide 
chez les tubistes. Embolies gazeuses. Osteites chroniques, gangrenes 
gazeuses. 

Mode d’emploi 

Seances d’l heure en caisson, a une pression de 2 ou 3 bars. 
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Accidents 

Accident toxique de 1’02 : crises convulsives. Accidents de l’hyper- 
barisme, lors de la compression ou de la decompression. Ils sont rares 
quand l’oxygenotherapie est realisee dans des caissons et que les 
sejours n’excedent pas 1 heure a 2 bars. 


PANITUMUMAB 

Liste I. 

Anticorps monoclonal anti-angiogenique (neutralise le VEGF). Speciality : Vec- 
tibix, en solution pour perfusion a 20 mg/ml et flacons de 5 et 20 ml. 

Indication 

Cancer colorectal metastatique. 

Posologie 

Perfusion IV bimensuelle de 6 mg/kg. 

Contre-indication 

Fibrose pulmonaire. 


Effets indesirables 

Hypomagnesemie, hypocalcemie, hypokaliem^reactions cutanees. 


PANSEMENTS GASTRO-INT 

Outre les silicones (voir Polysilane) et 1< 
argiles de differentes provenances (Act. 
tion avec des anti-acides (Gastrop 
adsorbe des toxines bacterienni 



AUX 


plyyiOyl-pyrollidone sont utilises des 
gite, Bedelix, Smecta) ou en associa- 
Tapissant les parois digestives, 


Indications 

Proposes dans le traitemenFdes troubles fonctionnels digestifs (dys- 
pepsie, flatulence, intestin irritable). 


Posologie 

Poudres pour suspension buyable en sachets : 2 a 3 sachets par jour. 
Comprimes a macher ou sucer (polysilane) : jusqu’a 8 comprimes 
par jour. 


Contre-indications 

Affections stenosantes du tube digestif. 

Effets indesirables 

Du fait de leur pouvoir adsorbant, ils diminuent l’absorption de nom- 
breux medicaments, notamment d’antibiotiques, dont il faut espacer les 
prises de 2 heures. 


PARACENTESE 

Syn : ponction. Terme designant toute ponction visant a evacuer un liquide 
accumule dans une cavite naturelle. La paracentese du tympan est indiquee dans 
1’otite moyenne, au stade suppuratif traduit par le bombement du tympan. A l’aide 
d’un stylet et sous le controle de la vue par otoscopie, il faut inciser le tympan a 
sa partie basse (voir Otite moyenne aigue, p. 1484). 
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PARACETAMOL 

Syn : acetominophene, para-acetyl-amino-phenol. Antipyretique et antalgique 
peripherique (palier 1) tres maniable, a tout age et dote de peu d’effets secon- 
daires pourvu qu’en soient respectees les regies de posologie. Tres nombreuses 
specialites et presentations (tableau 76) ayant toutes une duree d’effet de 
4 heures. Le propacetamol est un precurseur du paracetamol delivrant 50 % de 
paracetamol (soit 0,5 g/g). 

Indications et posologie 

Traitement symptomatique de la fievre et des douleurs d’intensite 
faible a moderee, seul ou en association a d’autres analgesiques. Poso- 
logie : voir tableau 76. 


Tableau 76. — Paracetamol : presentations disponibles. 


PRESENTATION 

d£lai 

d’action 

POSOLOGIE 

PRECAUTIONS 

cp efferv a 1 g 

15 min 

10 mg/kg x 6/j 

Na : 408 mg/cp 

cp et gel a 500 mg 

30-60 min 

ou 15 mg/kg x 4/j 

Pas avant 6 ans 
(fausses routes) 

sachets 100, 

150 et 500 mg 



Enfants > 6 kg 

sol buv a 2,4 % 

(100 ml) 

30-60 min 

Enfants > 3 kg, incompatible 
avec Kayexalate 

cp orodispers 
a 500 mg 


Sujets > 25 kg 

Suppos a 100, 150, 
300, 600, 1 000 mg 

2-3 h ^ 

x C- 

Enfants > 3 kg 

max 4/jour (toxicite rectale) 

sol inj IV a 

10 mg/ml 
(flacons de 50 
et 100 ml) 

^(Cn v 

Adultes : 
max 1 g x 4/j 
Enfants (> 30 kg) : 

15 mg/kg x 4/j 

perfusion IV de 15 min 
espacees de 4 heures 
ne pas melanger 
a d’autres medicaments 

Propacetamol 
sol inj IV a 1 et 2 g 


Nourrissons : 

15 mg/kg x 4/j 
Enfants : 

30 mg/kg x 4/j 
Adultes : 

1 & 2 g x 4/j 

espacer les doses 

en cas d’insuffisance renale 

(voir p. 384) 


Effets indesirables 

Irritation locale avec les formes rectales. Manifestations allergiques 
exceptionnelles. Toxicite hepatique a forte dose (voir tableau 135, p. 636). 

Intoxication 

Voir tableau 191, p. 1269. 

PATE A L’EAU 

Topique assechant et calmant l’irritation locale. Une speciality commode est 
l’Aloplastine simple ou acide. 

Indications 

Eczemas au stade aigu ou subaigu, les dermites exsudatives. 
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PENICILLAMINE 

Liste I. 

Beta-beta-dimethylcysteine. Produit d’hydrolyse de la penicilline, pouvant etre 
egalement obtenu par synthese, essentiellement utilise pour son action chelatrice. 
Seule la forme dextrogyre, D-penicillamine, doit etre utilisee, la L-penicillamine et 
la D-L-penicillamine etant toxiques. Speciality : Trolovol, en comprimes a 300 mg ; 
Acadione (apparente), en comprimes a 250 mg. 


Indications et posologie 

1. Maladie de Wilson (degenerescence hepatolenticulaire) : 1 a 3 g/j, 
en administration pratiquement continue. 

2. Intoxication par le cuivre ou l’arsenic : 1 g/j pendant 5 jours chez 
Fadulte. 

3. Cystinurie congenitale, en prevention de la lithiase urinaire (trans- 
forme la cystine en penicillamine-cysteine disulphide beaucoup plus 
soluble que la cystine) : 30 mg/kg/j, en association a une cure de diu- 
rese (le but du traitement est de maintenir Felimination urinaire de cys- 
tine au-dessous de 4 mg/kg/j). 

4. Traitement de fond de la polyarthrite rhumatoi'de, dans la sclero- 
dermie et dans certaines formes articulaires de rhumatismes psoria- 
siques : 300 a 900 mg/j a doses progressives (rechercher la dose 
minimale efficace). 

Effets indesirables 


Nombreux et parfois graves : erytheme, st 


nja^pmatit 

iie,0?ucopen 


atite, toxidermie, pem- 
licopenie, agranulocytose, 


phigus, dermatomyosite, thrombopg 
anemie hemolytique, agueusie, prote 

Survenue de malaises, 8 a 10 jours apres le debut du traitement. Leur 
frequence est diminuee p^FTine posologie initiale tres lentement pro- 
gressive et par l’association d’uriTorticoi'de pendant les premiers jours 
du traitement. Ils disparaisseW apres l’arret du traitement et reappa- 
raissent rarement apres sa reprise. 

L’hemogramme et l’apparition d’une proteinurie doivent etre sur- 
veilles en cours de traitement. 


Contre-indication 

Allergie a la penicilline. 


PENICILLINES 

Liste I. 

Antibiotiques de la famille des beta-lactamines. 

1. Mode d’action : inhibition de synthese de la paroi bacterienne apres fixation 
a des enzymes de la membrane bacterienne appelees proteines de liaison des 
penicillines. 

2. Mecanismes de resistance : inactivation enzymatique par une beta-lactamase 
(codage chromosomique ou plasmidique), diminution d’affinite de l’antibiotique pour 
les proteines de liaison des penicillines, reduction de la permeabilite bacterienne. 

Indications et posologie 

Indications : voir tableau 77. Posologie : depend des produits, de 1’age, 
de la voie d’administration et de l’indication (voir tableaux 78 a 81). 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal (p. 384) et 
Medicaments et allaitement (p. 396). 
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Tableau 77. — Penicillines. 


GROUPE 

dci/spe;ciaute 

SPECTRE UTILE 

INDICATIONS 

Penicilline G 

Voir 

tableau 78 

Streptocoque, 
pneumocoque, 
gonocoque, 
meningocoque, 
treponeme, leptospire, 
Borrelia. Anaerobies 
a Gram positif. 

Listeria, H. influenzae 

Erysipele, pneumopathie, 
septicemie ou meningite 
a pneumocoque. 

Septicemie a 
streptocoque. Prevention 
de la gangrene gazeuse. 
Syphilis, prevention 
du rhumatisme articulaire 
aigu et des infections 
a pneumocoque chez 
le sujet immunodeprime 
(splenectomie) 

Phenoxy- 
penicilline 
(Penicilline V) 

Voir 

tableau 78 

Angine streptococcique, 
erysipele. Prevention du 
rhumatisme articulaire 
aigu et des infections 
a pneumocoque 

Penicillines M 

Voir 

tableau 80 

Staphylocoque et ^utres 
cocci a Gram positif* sauf 
enterocoque. Clostidrium 

Infections a 
staphylocoques 
sensibles (infection 
cutanee, septicemie, 
osteite, endocardite) 

Amino- 
penicillines 
(Penicillines A) 

Voir 

tableau 79 

Spectre-de la penicilline G 
elargi 4-1’e^terocoque et a 
certaiiis bacilles a Gram 
ne^atif (Proteus mirabilis, 

E. coli, salmonelle, 

Smgelle) 

Pneumopathie, 
surinfection de broncho- 
pneumopathie chronique 
obstructive. Otite 
moyenne aigue. 

Meningite de l’adulte. 
Infection urinaire 
feminine basse non 
compliquee 

Penicilline A 
associee a 
inhibiteur 
de beta- 
lactamase 

Voir 

tableau 81 

Spectre penicilline A 
elargi aux staphylocoques 
meticilline-S, aux 
bacteries anaerobies a 
Gram negatif, et a certains 
bacilles a Gram negatif 

Infections ORL (otite, 
sinusite). Surinfections 
bronchiques chez sujet 
fragilise. Pneumopathies 
de deglutition. Chirurgie 
digestive 

Carboxy- 

penicillines 

Voir 

tableau 81 

Streptocoques, 

anaerobies, 

Pseudomonas aeruginosa 
(surtout ticarcilline) 
Enterobacteries, 
sauf Klebsielle 

Infections severes 
a germe sensible (milieu 
hospitalier, reanimation, 
hematologie) 

Ureido- 

penicillines 

Voir 

tableau 81 

Spectre des 

carboxypenicillines elargi 
sur les enterocoques et 
les enterobacteries 
(incluant les klebsielles) 

Infections severes 
a germe sensible (milieu 
hospitalier, reanimation, 
hematologie) 
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Tableau 78. — Penicillines G et V. 


DCl 

SPECIALITY 

PRESENTATION 

VOIE PARENTERALE 

VOIE ORALE 

Benzathine- 

penicilline 

Extencilline 

sol inj a 0,6, 1,2 
et 2,4 M UI 

0,6 a 2,4 M Ultous 
les 8 a 15 jours, 
en IM 

- 

Phenoxy- 

penicilline 

Oracilline 

cp a 1 M UI, susp 
buv a 0,25, 0,5 
et 1 M UI 


enfant : 50 000 
a 100 000 Ul/kg/j 
adultes : 

2 a 5 M Ul/j 


M UI : million d’unites. 


Tableau 79. — Penicillines du groupe A. 


DCI 

SPECIALITY 

prYsentation 

VOIE 

parentYrale 

VOIE ORALE 

Ampicilline 

Ampicilline 

sol inj a. 0,5, 1 et 2 g 

50 a 

200 mg/kg/j 

adulte 2 a 4 g/j 
enfant : 50 a 

100 mg/kg/j 

Ampicilline 
+ sulbacam 

Unacim 

sol inj IM/IV a 0,5 
et 1 g 

50 a -V 
20p<q$g/] 

- 

Amoxicilline 

Nombreuses 

gel 0,5 et 1 g, susp 
buv a 0,125, 0,25 O 
et 0,5 g, sol inj a^S V 

^yv 

Ctr 

Wp mg/kg/j 

adulte : 1 a 2 g/j 
enfant : 50 a 

100 mg/kg/j 

Amoxicilline 
+ acide 
clavulanique 

Augmentin 

cp a 500 ni^sathets 
a M^,25, 0,5 et 1 g, 
a 0>&/ 1 et 2 g 

50 a 

200 mg/kg/j 

adulte : 1,5 a 3 g/j 
enfant : 

80 mg/kg/j 


Tableau 80. — Penicillines du groupe M. 


DCI 

spYcialitY 

prYsentation 

VOIE 

parentYrale 

VOIE ORALE 

Oxacilline 

Bristopen 

gel a 500 mg, sol inj IM, 

IV a 1 g 

50 a 100 mg/kg/j 

35 a 50 mg/kg/j 

Cloxacilline 

Orbenine 

sachets a 250 mg, gel a 

500 mg, sol inj IM, IV a 1 g 

25 a 50 mg/kg/j 

50 a 

100 mg/kg/j 


Tableau 81. — Penicillines antipyocyaniques : ureidopenicillines 
et carboxypenicillines. 


DCI 

spYcialitY 

prYsentation 

POSOLOGIE 

Mezlocilline 

Baypen 

sol inj a 5 g 

6 a 15 g/j 

Piperacilline 

Piperacilline 

flacons IV 1, 2 et 4 g 

200 mg/kg/j 

Piperacilline 
+ acide clavulanique 

Tazocilline 

sol inj 2 et 4 g 

200 mg/kg/j 
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Tableau 81. — Penicillines antipyocyaniques : ureidopenicillines 
et carboxypenicillines. ( suite ) 


DCI 

SPECIALITY 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

Ticarcilline 

Ticarpen 

sol inj 1 et 5 g 

125 a 250 mg/kg/j 

Ticarcilline 
+ acide clavulanique 

Claventin 

sol inj 1,5, 3 et 5 g 

200 a 225 mg/kg/j 


Effets indesirables 

Allergie : anaphylaxie 0,2 % ; fievre, arthralgies, eruptions. Toxicite 
hematologique rare. Diarrhee (combinaison aux inhibiteurs de beta- 
lactamase). Hypocalcemie. Encephalopathie et convulsions (en cas de 
surdosage). Cytolyse hepatique. Manifestations d’auto-immunite. 

Contre-indications 

Formelle : allergie de type immediat. 


PENTAMIDINE 

Liste I. 

Trypanocide, egalement actif sur certaines \4 Shies et sur Pneumocystis jiro- 
vecii. Speciality : Pentacarinat (isethionte de pd idine), en flacons de 300 mg. 



Indication et posologie 

1. Leishmaniose viscerale et^Jull^JKe, trypanosomiase africaine (en 
l’absence d’atteinte neurologt^ull), pneumocystose (en cas d’intole- 
rance ou de contre-indi^adomi^rcotrimoxazole) : 4 mg/kg/j par voie IM 
ou IV pendant 5 a l^jmirsT^) 

2. Prophylaxie de la pneumocystose pulmonaire au cours de l’infec- 
tion a VIH en cas d’intolerance ou de contre-indication du cotrimoxa- 
zole : aerosol 300 mg/mois. 


Effets indesirables 

Par voie parenterale : insuffisance renale, hypoglycemie puis diabete, 
pancreatite, hypotension arterielle, hepatopathie, troubles du rythme 
cardiaque, hematotoxicite, toxidermies, nausees, vomissements. 

Ils sont rares lors de l’utilisation en aerosol : bronchospasme. 


PENTOSTATINE 

Liste I. 

Syn : deoxycoformycine. Inhibiteur de 1’adenosine deaminase. L’accumulation 
intracellulaire de nucleotides phosphoryles qui en resulte declenche une toxicite 
nucleaire, maximale dans les cellules lymphoides. Speciality : Nipent, en ampoules 
injectables IV a 10 mg. 

Indication 

Leucemie a tricholeucocytes. 

Posologie 

Perfusions IV bimensuelles de 4 mg/m 2 , pendant plusieurs mois 
(habituellement 3 a 6 mois). 
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Effets indesirables 

Immunodepression prolongee (lymphocytopenie CD4), infections, 
malaise general, fievre, troubles digestifs, prurit, eruption cutanee, toxi- 
cite hematologique. 

PERFUSION INTRAVEINEUSE 

On peut introduire par voie percutanee dans une veine une aiguille ou un 
catheter, ou mettre en place un dispositif a demeure (catheter ou chambre implan- 
table). 

I. ADULTES 

Technique et materiel 

Aiguilles 

Les modeles a ailettes de contention « butterfly » sont faciles a ins- 
taller et a fixer. Elies sont d’usage courant si la perfusion est de duree 
limitee. Si la voie veineuse doit etre poursuivie plusieurs jours, il faut 
menager avec soin le capital veineux. Sauf cas particuliers, la veine 
ponctionnee sera toujours la plus distale possible, ce qui permet de 
reserver les veines proximales pour une perfusion prolongee, l’installa- 
tion d’un catheter, etc. Une attitude inverse arppute, en cas d’intole- 
rance locale ou de traumatisme veineux, le capital veineux situe en 
amont et aboutit parfois a un epuisement rapide de celui-ci. 



Catheters 


Ils sont en matiere plastique (pol; 
cipaux pour Introduction percutan 


et sont de deux types prin- 


et 


a) Les uns sont constitu^d/ttnj^ndrin metallique biseaute et d’un 
catheter de plastique court a ex^mite mousse. Des la ponction effec- 
tuee, le mandrin est retire dt la veine est catheterisee en poussant le 
catheter jusqu’a sa garde, soil en general 6 a 8 cm. Hormis la meilleure 
contention, ce type de materiel n’offre pas d’avantage par rapport a la 
ponction a l’aide d’une aiguille. Le risque infectieux serait meme supe- 
rieur si le materiel de perfusion est laisse en place plus de 48 heures. 

b) Un autre systeme est constitue par un catheter souple, en polye- 
thylene ou polyurethane, ou mieux, silicone, de meilleures tolerances, 
de diametre exterieur compris entre 1,2 et 2 mm, de longueur comprise 
en general entre 30 et 75 cm. Certains sont a deux voies. L’introduction 
de ce materiel necessite la ponction d’une grosse veine (pli du coude, 
femorale, jugulaire interne, sous-claviere) a l’aide d’une aiguille dont le 
diametre interieur permet, des la ponction veineuse effectuee, d’intro- 
duire le catheter et de le faire progresser, si necessaire, jusqu’a proxi- 
mite de l’oreillette droite, dans la veine cave superieure ou inferieure 
selon la veine ponctionnee. Une fois le catheter en place, l’aiguille peut 
etre retiree. La position du catheter doit etre controlee par un cliche 
radiologique ; la plupart des modeles actuellement utilises sont 
opaques aux rayons X, ce qui facilite la verification de leur emplace- 
ment. Parfois, il faut retirer le catheter de quelques centimetres lorsque 
la progression initiale a introduit l’extremite dans le ventricule droit, 
voire l’artere pulmonaire. Il est preferable de fixer le catheter par un 
point de suture cutanee. Ce type de dispositif peut etre mis en place au 
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lit du patient si l’usage est de courte duree. Pour un dispositif a main- 
tenir a demeure, la mise en place en salle d’operation avec un trajet 
sous-cutane (tunnelisation) est preferable. 

L’avantage essentiel de ce type de materiel est la position centrale : 
en situation d’instabilite hemodynamique, elle permet l’enregistrement 
de la pression veineuse par Installation d’un manometre branche sur 
le circuit de perfusion a l’aide d’un robinet a trois voies. Elle est en 
outre necessaire lorsque les solutes administres par voie veineuse sont 
hypertoniques, en particulier dans le cas de l’alimentation artificielle 
(voir ce mot). Ces materiels, en particulier ceux silicones, peuvent etre 
laisses en place pour une longue duree d’utilisation, mais justifient des 
soins extremement rigoureux : asepsie du site de ponction, manipula- 
tions limitees en frequence et en duree. II convient egalement d’eviter 
d’interposer plusieurs lignes de perfusion sur le meme catheter (risque 
infectieux majore par les « robinets a trois voies » ; de meme, les prele- 
vements sanguins, les transfusions sanguines doivent si possible, etre 
effectues sur un autre site veineux. Pendant les periodes de non-utilisa- 
tion du catheter, il faut proceder tous les 10 a 15 jours a une ringure 
(« verrou heparine ») a l’aide d’une solution heparinee (500 UI d’une 
heparine standard dans 5 ml de solute physiologique). 

Chambres implantables rS 

Elies permettent de perfuser des solute^ y compris macromolecu- 
laires (nutrition parenterale), de tr^^ffefser ou de prelever des echan- 
tillons de sang. 

Elies sont en forme de cylindrelfplati dont la margelle est obturee 
par une membrane de resine protegeant un reservoir (chambre) relie a 
un catheter. Certains>dht(une chambre double et un catheter a deux 
voies. La mise en place dd^aispositif se fait dans des conditions de 
stricte asepsie, en sallelfl’operation et sous anesthesie generate ou 
locale selon les cas. Le catheter est place par voie transcutanee ou 
apres denudation partielle dans une grosse veine (jugulaire interne, 
sous-claviere) et la chambre inseree sous la peau a la partie antero- 
superieure de la paroi thoracique. La position du catheter est controlee 
par un cliche radiologique et son fonctionnement par une injection de 
produit de contraste ou par aspiration-refoulement. Le dispositif est 
fonctionnel pour un usage immediat, sauf en cas d’incident cutane local 
(hematome, inflammation) ou regional (suspicion de fausse route, 
d’hemothorax, de pneumothorax). 

La ponction de la chambre doit toujours etre effectuee perpendicu- 
lairement et au centre de la membrane, a l’aide d’une aiguille speciale 
(aiguille de Huber a biseau lateral et ailettes de contention) qui ne dete- 
riore pas la membrane du dispositif. On estime a environ 2 000 ponc- 
tions la duree d’utilisation de ces chambres. 


Dispositif de perfusion 

Constitue par une tubulure munie d’une aiguille pour l’introduction 
dans le recipient du produit a perfuser. L’autre extremite est un embout 
adaptable a l’extremite du catheter ou a l’aiguille intraveineuse. Un reser- 
voir intermediate permet d’observer l’ecoulement « goutte a goutte » et 
d’eviter la progression de bulles d’air. Le debit peut etre regie a l’aide d’une 
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pince a vis fournie avec la tubulure. Ce dispositif peut, selon les cas, 
assurer un debit de perfusion par simple gravite ou etre insere dans une 
pompe peristaltique a un debit reglable. Dans le cas de perfusion continue 
de faible volume, une seringue contenant le produit perfuse est placee 
dans un pousse-seringue automatique a debit reglable. 

Le dispositif de perfusion doit etre change tous les jours et systema- 
tiquement apres une transfusion de sang. 


Surveillance 

Toute perfusion comporte au moins deux risques, independamment 
des produits specifiquement delivres par cette voie d’administration. 

1. L’un est lie au dispositif mis en place dans une veine : infection, 
thrombose, fausse route. II convient de surveiller la zone de ponction 
cutanee, de controler regulierement la permeablilite du dispositif de 
perfusion par la mise en evidence d’un reflux sanguin, d’effectuer des 
prelevements bacteriologiques locaux au moindre doute (y compris 
des hemocultures prelevees par le catheter). 

2. L’autre est lie a la quantite et la qualite des apports intraveineux, 
qui peuvent depasser les processus de regulation de I’homeostasie et 
risquent de provoquer de serieux accidents de surcharge ou de dese- 
quilibre physiologique s’ils ne sont pas precisement evalues, etroite- 


porivient : 

e poids qui, au jour le 


ment surveilles et constamment readaptes. 

a) d’etre attentif aux eventuelles variaj 
jour, ne dependent que de l’hydratation* 

b) de veiller au maintien de 1’eqmCiDre des entrees et des sorties 
d’eau et de sodium (controle de^pports, evaluation des pertes diges- 
tives, urinaires et insensible ^ jjm bgramme urinaire quotidien). Le 
tableau 82 donne quelques repet;e& utiles pour dresser ce bilan quoti- 
dien des entrees et des sorties chez tout patient perfuse. La frequence 
des controles de 1’ionogramme plasmatique est inversement propor- 
tionnelle a la qualite de cette surveillance ; 


Tableau 82. — Reperes utiles au bilan quotidien des entrees et des sorties. 


COMPOSE 

COMPOSITION eLECTROLYTIQUE 

Sodium 

IgNaCI: 17 mmol Na + 

Potassium 

1 g KC1 : 13 mmol K + 

Bicarbonate de sodium 

1 g C0 3 H(Na) : 11 mmol Na + 

Liquide gastrique 

Na + : 120 mmol/1, K + : 10 mmol/1 

Diarrhee 

Na + : 60 mmol/l, K + : 60 mmol/1 

Transpiration 

Na + : 20-50 mmol/l, K + : 10 mmol/l 


c) de se souvenir que l’apport de glucose prolonge par voie veineuse 
est un facteur d’hypophosphoremie et de carence en vitamine Bj. 

Voir aussi Reanimation des equilibres vitaux et Alimentation artifi- 
cielle (p. 18). 
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II. NOUVEAU-NE ET PREMATURE 
Technique et materiel 

Chez le nouveau-ne et le premature, les veines superficielles sont 
d’acces difficile, sauf les veines epicraniennes. II existe dans le commerce 
des aiguilles dites « epicraniennes » dont le calibre est adapte a ce type de 
veine, munies d’ailettes de contention. Le reperage de la veine necessite 
parfois un rasage des cheveux ; la turgescence veineuse est obtenue par 
les cris eventuels de l’enfant, et surtout par la pression du doigt en aval. 

Le sens de ponction doit toujours se faire « pointe en bas », c’est-a- 
dire dirigee vers le cou, pour respecter le sens du courant veineux. La 
contention est obtenue par un sparadrap cravatant les ailettes qui 
reposent a plat sur la tete de l’enfant et par un enveloppement par une 
bande de type Velpeau. 

La composition des solutes et leur posologie sont precisees dans le 
tableau 83. 


Tableau 83. — Perfusion du nouveau-ne et du premature. 



posologie/24 h 

SOLUTfi* 

A. 

REMARQUES 

Liquides 

60 a 80 ml/kg a jeun ; 
augmenter 
progressivement 
de 10 ml/kg/j, sans 
depasser 150 ml/kg/j 

Solute gIucos9^Nji)T 
(perfusion %asy_) ; 

(si hypogmiymie) ; 5 a 

10 % (si Tiyperglycemie) 

Reduire les apports 
a 50 ml/kg/j en cas 
d’insuffisance cardiaque, 
de meningite purulente, 
d’cedemes 

Sodium 

2 mEq/kg 

^^^^referer la 

solution molaire a 58 %o 
ou 1 ml = 1 mmol 

Reduire les apports 
a 1 mmol/kg/j en cas 
d’insuffisance cardiaque 

Potassium 

2 mEq/kg 

KC1 : preferer la 
solution molaire a 75 %o 
ou 1 ml = 1 mmol 

Augmenter les apports 
en cas de traitement 
diuretique 

Calcium 

10 a 30 mg/kg 

Gluconate de calcium 
a 10 % : 1 ml = 8,9 mg 
Ca 2+ 

Ne pas depasser une 
concentration de 10 mg 
pour 100 ml (risque 
de calcifications 
vasculaires) 


Surveillance 

En plus des precautions propres a l’adulte (voir ci-dessus), doit etre 
effectue un controle quotidien de l’ionogramme sanguin, de la glycemie 
et de la calcemie. 

PERGOLIDE 

Liste I. 

Agoniste dopaminergique ergote. Speciality : Celance, en comprimes a 0,05, 0,25 
et 1 mg. 

Indication 

Maladie de Parkinson. 
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Posologie 

1 a 3 mg par jour en 3 prises, avec une titration progressive, seul ou 
en association a la levodopa. 

Contre-indications 

Grossesse et allaitement, valvulopathies cardiaques, fibroses, asso- 
ciation aux derives ergotes et aux vasoconstricteurs. 

Effets indesirables 

Nausees, hypotension orthostatique, fibroses des sereuses, valvulo- 
pathies cardiaques, hallucinations visuelles et etats confusionnels, 
somnolence diurne excessive, dyskinesies, jeu pathologique. 


PERMANGANATE DE POTASSIUM 


Liste II. 

KMnO^ Solution dans l’eau a garder en flacons bouches a l’emeri. 

Indications 

Dermites infectieuses, impetigo, dyshidrose (excellent antiseptique). 

Posologie 

En solution au 1/10 000 e , en bains ou lavages. 


PHENICOLES 

Liste I. 

Famille d’antibiotiques dont la seule molecu^e^npSre disponible est le thiam- 
phenicol (le chloramphenicol n’est plus disponible en raison de sa toxicite hema- 
tologique rare, mais gravissime et de l’existence d’autres produits actifs en cas de 
fievre typhoide et de meningite). Specialise : Thiophenicol, en comprimes a 250 mg 
et en solute injectable a 750 mg. 


on digestive ; tres bonne diffusion tissu- 
ition hepatique du chloramphenicol, elimi- 


1. Pharmacocinetique : bomm< 
laire, notamment dans le LCR ; inactive 
nation urinaire pour le thiamphenicol. 

2. Spectre d’activite : antibiotiques bacteriostatiques a large spectre sur strep- 
tocoque, meningocoque, gonocoque, Listeria, Salmonella, Haemophilus, Brucella, 
Rickettsia. 


Indications 

Utilise en cas de necessity absolue dans les infections ou d’autres 
produits potentiellement moins dangereux sont inutilisables, notam- 
ment dans les fievres typhoide et paratyphoide et dans les meningites 
a Haemophilus. 

Posologie 

Adultes : 1,5 g a 3 g/j. Enfants : 30 a 100 mg/kg/j. Dans les fievres 
typhoide et paratyphoide, il est prudent de commencer par des doses 
faibles. 


Effets indesirables 

Toxicite medullaire avec risque d’aplasie medullaire souvent mor- 
telle. Syndrome gris (par toxicite hepatique) en cas de prescription 
chez un nourrisson de moins de 3 mois. Nevrite optique. 


PHENOBARBITAL 

Liste II. 

Syn : phenylethylmalonyluree. Barbiturique anticonvulsivant. Specialites : Gar- 
denal, comprimes de 10, 50 et 100 mg et ampoules injectables a 40 et 200 mg ; 
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Alepsal, comprimes a 15, 50, 100 et 150 mg ; Kaneuron, solution buvable a 
1 mg/goutte. Dose maximale : 0,30 a 0,60 g. 

Indications 

Epilepsie sous toutes ses formes, sauf en cas de petit mal (peut y etre 
associe a un anticomitial specifique). 

Posologie 

Dans l’epilepsie, chercher par tatonnements la dose empechant toute 
crise : en moyenne, 200 a 300 mg/j chez l’adulte, 10 mg par annee d’age 
chez l’enfant. On peut parfois baisser secondairement a des doses d’entre- 
tien de 50 a 100 mg/j. Le traitement doit etre continue indefiniment, la ces- 
sation brusque du medicament pouvant amener l’apparition d’acces. 

Voir Taux therapeutiques sanguins des medicaments, p. 373, Princi- 
paux medicaments utilises chez le nouveau-ne, p. 398, et Utilisation des 
medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

Contre-indication 

Porphyries, insuffisance respiratoire severe. 

Effets indesirables 

Eruptions (scarlatiniformes, morbilliformes et surtout rubeoliformes, 
avec fievre, mais sans enantheme), accidents nerveux (cephalees, ver- 
tiges, troubles psychiques), myalgies ou arthralgies. 

Attention ! Le phenobarbital est mvmducteur des enzymes microso- 
miales hepatiques et, a ce titre, pent modifier la cinetique pharmacolo- 
gique de nombreux medicaments parmi lesquels les antivitaminiques K 
(voir p. 68), les hormones ou leurS' derives de synthese, etc. 

Intoxication 

Voir intoxication par les barbituriques (tableau 191, p. 1269). 


PHENOLPHTALEINE 

Liste II. 

3,3-bis(4-hydroxyphenyl)-l-(3H)-monobenzofuranone. Purgatif a base de diphe- 
nylmethane. 

Indication 

Laxatif irritant et d’action irreguliere, a eviter. 

Effets indesirables 

Tachycardie, dyspnee, eruptions cutanees. 

Attention ! La phenolphtaleine entre dans la composition de nom- 
breux produits a usage purgatif et son utilisation est souvent ignoree 
ou niee dans le cas d’une pathomimie. La presence du produit dans les 
selles peut se deceler par alcalinisation par la soude (la phenolphta- 
leine vire de l’incolore au rouge au-dessus de pH 8). 


PHENYLBUTAZONE 

Liste I. 

Anti-inflammatoire non steroidien puissant, particulierement efficace dans les 
inflammations aigues et la spondylarthrite ankylosante. Specialite : Butazolidine, 
en comprimes a 100 mg et en suppositoires a 250 mg. 
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Indications 

Limitees chez l’adulte et l’enfant a partir de 15 ans aux indications 
suivantes : 

1. Traitement de courte duree (moins de 7 jours) des poussees 
aigues de rhumatismes abarticulaires (tendinite, bursite, periarthrite), 
d’arthrites microcristallines et de radiculalgies severes. 

2. Traitement symptomatique au long cours de rhumatismes inflam- 
matoires chroniques, notamment spondylarthrite ankylosante, syn- 
drome de Fiessinger-Leroy-Reiter et rhumatisme psoriasique. 

Posologie 

250 a 600 mg/jour. 

Effets indesirables 

Eruption cutanee, diarrhee, epigastralgies, ulcere gastro-duodenal, 
hemorragie digestive, oedeme de Quincke, aplasie medullaire, cytolyse 
hepatique. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384, et Medi- 
caments et allaitement, p. 396, Anti-inflammatoires non steroi'diens, p. 57. 


PHENYTOINE 

Liste II. 

Syn : diphenylhydantoi'ne. Antiepileptique et 
Hydan, en comprimes a 100 mg ; Dilantin, en sc 
fosphenytoi'ne (Prodilantin, solution injectabk 
doses avec la phenytoi'ne de 1,5 pour 1 (par 
vaut a 50 mg de phenytoi'ne). 


rythmique Specialites : Di- 
njectable a 250 mg/5 ml. La 
» fag/ml) a une equivalence de 
ile, 75 mg de fosphenytoi'ne equi- 


Indications et posologie 

1. Etat de mal epileptique.de l’adulte et de l’enfant, en monotherapie 
ou en association ; prevention des crises d’epilepsie de la phase aigue 


apres intervention neurochirurgicale ou chez des traumatises craniens 
graves quand l’administration orale de la phenytoi'ne est impossible : 

a) dose de charge (voie intraveineuse) : 18 mg/kg chez l’adulte, 10 a 
15 mg/kg chez l’enfant, 8 a 12 mg/kg chez le nouveau-ne, 10 a 15 mg/kg 
chez le sujet age ; 

b) debit de perfusion : 1 mg/kg/min, sans depasser 50 mg/min (chez 
l’adulte et chez l’enfant), 25 mg/min (chez le sujet age). En cas d’ineffi- 
cacite, cette dose de charge peut etre suivie par une ou plusieurs doses 
de 5 mg/kg, sans depasser 30 mg/kg/24 h et sous controle des taux plas- 
matiques ; 

c) dose d’entretien tant que l’administration orale est impossible : 7 
a 10 mg/kg/24 h (adulte) ; 3 a 5 mg/kg/24 h (nouveau-ne). 

2. Grand mal et epilepsie de Bravais-Jackson : 200 a 400 mg/j chez 
l’adulte, en plusieurs prises ; 50 a 300 mg chez 1’enfant. N’est pas 
indique dans le petit mal (absences et crises myocloniques). 

3. Nevralgie faciale : 400 a 600 mg/j per os. 

4. Troubles du rythme cardiaque. Tachycardies supraventriculaires 
et arythmies ventriculaires d’origine digitalique. La phenytoi'ne est le 
medicament specifique des arythmies digitaliques ou son activite est 
presque un test diagnostique. De fortes doses sont necessaires par voie 
IV (Dilantin) : 200 a 1 000 mg, sans depasser 50 mg/min. 
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Precautions d’emploi 

1. L’administration veineuse doit se faire sous controle permanent ten- 
sionnel et electrocardioscopique (risque de bradycardie et d’hypotension : 
ralentir le debit de perfusion). Surveillance des taux seriques en cas de trai- 
tement intraveineux prolonge ou de poursuite par voie orale. 

2. La phenyto’ine peut etre associee aux barbituriques et aux benzo- 
diazepines sans inconvenient. En cas de substitution a un barbiturique, 
etablir une transition progressive entre les deux medicaments. Ne 
jamais cesser brusquement le traitement par la phenytoi'ne, Faction 
anti-epileptique devenant nulle en 48 heures. 

3. Par voie orale, nombreuses interactions medicamenteuses parmi les- 
quelles saquinavir, acide valproi'que, amiodarone, antidepresseurs imipra- 
miniques, antivitaminiques K, anticonceptionnels oraux, carbamazepine, 
ciclosporine, cimetidine, corticoi'des, fluoxetine, fluvoxamine, furosemide, 
hormones thyroi'diennes, hydroquinidine et quinidine, phenobarbital, pri- 
midone, rifampicine, tacrolimus, theophylline (liste non limitative). 

Voir Taux therapeutiques sanguins des medicaments, p. 373, et Utili- 
sation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


Effets indesirables 

Collapsus cardiovasculaire, risque d’arret cardiaque, et/ou de depres- 
sion du systeme nerveux central (voiejdnj eatable). Troubles nerveux 
(diplopie, ataxie), troubles cutanes (erythemes febriles, syndromes 
pseudo-lupus erythemateux dissemine), troubles hematologiques 
(anemie, leucopenie, thrombopenif, ariemie megaloblastique), troubles 
digestifs (nausees), hepatite q^Slestatique hypertrophie gingivale, lym- 
phadenopathie angio-immunobf^tique. 

PHOSPHONATE DE SODIUM 

Liste I. 

Syn : Foscarnet. Antiviral. Inhibe la transcriptase inverse des retrovirus en par- 
ticular VIH et l’ADN polymerase des virus Herpes (HSV1-2, cytomegalovirus). Spe- 
cialite : Foscavir, en flacons concentres a 6 g/250 ml. 


Indications 

Infections severes a cytomegalovirus chez les sujets en etat de deficit 
immunitaire : infection VIH ou apres transplantation d’organe ou de 
moelle osseuse. 


Posologie 

180 mg/kg/j, en 2 ou 3 perfusions d’l heure. Dans la retinite a CMV, des cica- 
trisation, traitement d’entretien par 90 mg/kg/j en perfusion IV de 1 heure. 
Reduire les doses en cas d’insuffisance renale (voir tableau 96, p. 385). 

Effets secondaires 

Toxicite renale, hypercalcemie, toxicite hematologique faible. 


PHOSPHORE RADIO-ACTIF 

Isotope radioactif du phosphore (^P), emetteur beta pur (0,694 MeV). 

Indication 

Radiotherapie metabolique dans la maladie de Vaquez. 
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Posologie 

0,5 a 1 mCi par 10 kg de poids corporel ; ne doit etre prescrit 
qu’apres normalisation de l’hematocrite par saignees. Repeter les cures 
si necessaire (en moyenne tous les 6 a 18 mois). 

Effets indesirables 

Risque leucemogene au long cours (5 ans en moyenne). Reserver ce 
traitement aux sujets tres ages ou aux cas non equilibrables par 
d’autres moyens. 


PHOTOTHERAPIE 

Syn : luxtherapie. Procede therapeutique utilisant le rayonnement solaire (ou 
une partie, comme les rayons ultra-violets ou UV), seul ou en association avec une 
substance photosensibilisante. On difference cinq types de phototherapie. 

I. PUVATHERAPIE 

Acronyme pour Psoralene Ultra-Violet A Therapie. Associe un psoralene, le 8- 
methoxypsoralene (Meladinine), a un rayonnement UVA. 


Technique 

Le psoralene peut etre utilise par voie orale«(a la dose de 0,6 mg/kg) 
ou par voie locale (immersion totale en bains ou badigeons). Tres uti- 
lisee par voie orale, la Meladinine est ingeree z^eures avant l’exposi- 
tion du revetement cutane en cabine UV^ en protegeant les yeux et les 

organes genitaux. La dose delivree prog i '" ZV: ' T '' * — : *■" 1 

du phototype. Le rythme est en genifaF 


vement croissante depend 
r 3 fois par semaine. 


Indications 


Psoriasis vulgaire, mycosis fongoide aux stades precoces, avec possibi- 
lite d’associer de l’acitretihe par v5ie orale pour epargner les doses UVA. 

Autres indications : dermame atopique, photodermatoses, lichen, 
vitiligo, granulome annulaire. 


Effets indesirables 

1. Precoces : troubles gastro-intestinaux lies a la meladinine, prurit, dou- 
leurs profondes, reactions phototoxiques ou de photosensibilisation. 

2. Tardifs : vieillissement premature de la peau, cataracte, modifica- 
tions pigmentaires, surtout cancers de la peau principalement carci- 
nomes epidermoides et aussi melanomes, qui sont dependants de la 
dose cumulative (ne pas depasser 1 500 J). 

II. PHOTOTHERAPIE UVB 

On distingue en fonction de la longueur d’onde utilisee la phototherapie 
conventionnelle utilisant des lampes UVB a large spectre de 290 a 320 nm et la 
phototherapie UVB a spectre etroit (ou TL01) utilisant des lampes emettant autour 
de 313 nm. 


Indications 

Les memes que la PUVAtherapie. 

Effets indesirables 

Sensiblement les memes qu’avec la PUVA. Cependant, le risque car- 
cinogene semble moins important. 
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III. PHOTOCHIMIOTHERAPIE EXTRACORPORELLE 

Ce procede associe en trois temps successifs une leucapherese, une PUVAthe- 
rapie de la collection de cellules mononucleees et une autotransfusion de cette 
derniere. Necessite un bon abord veineux. 

Indications 

Lymphomes cutanes T erythrodermiques, de type syndrome de 
Sezary. Reactions de greffon contre l’hote aigues et chroniques cuta- 
nees (lichenoides et sclerodermiformes). Traitement des rejets de 
greffe d’organe. Maladie de Crohn. 

Effets indesirables 

Aucun effet secondaire decrit. 


IV. PHOTOTHERAPIE DYNAMIQUE 

Associe une substance photosensible (aminolevulinate de methyle chlorhydrate ou 
Metvixia creme, a appliquer 3 heures avant l’irradiation) et une source de rayonne- 
ment polychromatique ou des lasers, dans un but de destruction cellulaire. 


Indications 

Traitement curatif des carcinomes basocellulaires superficiels, de la 
maladie de Bowen et des keratoses actiniques. 


Effets indesirables 

Sensation de piqure voire douleurs, r^e^nant l’interruption du trai- 
tement, erythemes, bulles, modifications pigmentaires. 


V. PHOTOTHERAPIE ANTI 

Utilisee dans le traitement de h 
sition lumineuse avec une ther, 
exposition pendant urn 
30 minutes ou 5 000 lux p 

PILOCARPINE 




S/VE 


ission saisonniere. Elle repose sur l’expo- 
depart de 5 000 lux/h, avant 8 heures, puis 
a une luminosite de 10 000 lux pendant 
heure. 


Liste I. 

Alcaloide principal du Pilocarpus jaborandi et voisins. Parasympathomimetique 
imparfait. Base soluble dans l’huile ; on utilise le nitrate soluble dans l’eau. II n’est 
plus utilise que comme myotique antiglaucomateux (voir Collyres et pommades 
ophtalmologiques, p. 104) et comme sialagogue (voir p. 318). 


PIPERAZINE 

Antilhelminthique utilise sous forme de sel. Specialite : Vermifuge Sorin (pipe- 
razine hydrate), sirop a 10 %. 

Indications 

Ascaridiose. Oxyurose. 

Posologie 

Dans l’oxyurose : 50 mg/kg/j en 2 prises quotidiennes pendant 2 jours 
consecutifs, soit 4 cuilleres mesure/jour ; repeter la cure 10 a 15 jours 
plus tard ; ne pas omettre les soins d’hygiene habituels. 

Contre-indications 

Insuffisance renale, comitialite. 

Effets indesirables 

Crampes, crises convulsives, diarrhee, troubles visuels. 
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PIPOBROMAN 

Liste I. 

l,4-bis(bromo-3-propionyl)-piperazine. Derive de la piperazine a action cytoly- 
tique. Speciality : Vercyte, en comprimes a 25 mg. 

Indication 

Maladie de Vaquez. 

Posologie 

Traitement d’attaque : 1 mg/kg/j, sous surveillance hematologique 
bihebdomadaire. 

Traitement d’entretien : 0,25 a 0,40 mg/kg/j, sous surveillance hema- 
tologique bimensuelle, puis mensuelle. 

Effets secondaires 

Hypoplasie medullaire (interrompre le traitement au-dessous de 
3 000 leucocytes et de 150 000 plaquettes/mm 3 ), anemie hemolytique, 
nausees, vomissements, diarrhee, douleurs abdominales, rashs. 


Contre-indications 

Ne pas utiliser ce medicament au cours de la grossesse et au-dessous 
de 15 ans. # 


ux generiques, en comprimes a 


PIRACETAM 

Liste II. 

Psychostimulant. Specialites : Nootropyl e^ 

800 mg, gelules a 400 mg et solution buvable 

Indications et posologie OO 

1. Myoclonies post-anoxiques (syndrome de Lance et Adams) : 6 a 
8 g/jour, en augmentant par paliers de 3 g/jour tous les 3 jours jusqu’a 
obtention d’un effet symptomatique. Dose maximale : 24 g/jour (adultes). 

2. Dyslexie : 50 mg/kg/j en 3 prises. 



Effets indesirables 

Agitation, insomnie, troubles digestifs, urticaire. 


PIRIBEDIL 

Liste II. 

Agoniste dopaminergique. Speciality : Trivastal, en comprimes a 20 et a 50 mg. 

Indication et posologie 

Maladie de Parkinson : 50 a 250 mg/jour. 

Contre-indications 

Grossesse et allaitement. 

Effets indesirables 

Nausees, hypotension orthostatique, somnolence diurne excessive, 
dyskinesies, hallucinations, jeu pathologique. 


PLAQUETTES SANGUINES 

Produit sanguin labile (conservation maximale de 5 jours a 22° C en agitation 
permanente). Les plaquettes sont, quel que soit le mode de preparation, toujours 
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prelevees a partir de donneurs seronegatifs vis-a-vis des virus VIH et des hepatites. 
Les Centres de transfusion sanguine preparent a des concentres plaquettaires 
selon deux modalites : 

1 . Concentres de plaquettes « standard » obtenus par la centrifugation du sang 
total. Le plasma riche en plaquettes provenant d’un don de sang total contient au 
moins 0,5 x 10 11 plaquettes sous un volume de 40 a 60 ml. Cette preparation est 
systematiquement deleucocytee par filtration. On peut reunir plusieurs unites 
dans un meme sac et delivrer sous un faible volume plusieurs unites plaquettaires. 

2. Concentres de plaquettes unitaires d’apherese. Les donneurs volontaires, ages 
de 18 a 60 ans sont convoques par l’etablissement de transfusion sanguine en fonction 
des besoins, jusqu’a 5 fois par an au maximum. La concentration minimale est de 
2 x 10 11 plaquettes par prelevement. La suspension est deleucocytee. Ce procede a 
pour avantage de limiter la stimulation antigenique a un seul phenotype HLA. 

Sur demande et en fonction des possibilites, les qualifications suivantes peu- 
vent etre demandees : donneurs seronegatifs vis-a-vis du cytomegalovirus, irradia- 
tion, deplasmatisation. 


Indications 

L’utilisation de concentres plaquettaires est reservee aux etats 
hemorragiques graves par thrombopenie severe. Leur efficacite est 
limitee dans le temps a leur duree de vie chez le receveur : normale- 
ment 3 a 5 jours ; quelques heures ou minutes en cas d’auto- ou d’allo- 
immunisation antiplaquettaire ou de consommation intravasculaire. 


Posologie 

Une transfusion efficace est celle 




qui perr 


met de remonter, 1 heure 


apres transfusion, le chiffre des plaquettes de 50 000/mm' 5 . La quantite 
a transfuser est de 1’ordre de 5 TOlii/plaquettes/kg de poids. 




Effets indesirables 

1. L’inefficacite est le jalu gyjjpW ent liee a une duree de vie breve des pla- 
quettes transfusees : iso-immunisation antiplaquettaire liee aux grossesses 
ou aux episodes transfusionnels anterieurs (en general dans le systeme 
HLA). Dans le cas du purpura thrombopenique auto-immun, la destruction 
est liee aux auto-anticorps du receveur et la duree de vie des plaquettes. 

2. Des reactions de frissons et de fievre dans les heures qui suivent 
la transfusion sont sans gravite, generalement la consequence d’une 
allo-immunisation contre les antigenes HLA. Leur frequence doit dimi- 
nuer grace a la deleucocytation systematique. 

3. Transmission d’agents infectieux : voir Transfusion sanguine, p. 343. 


PLASMA 

Le plasma est actuellement issu de prelevements effectues par apherese chez 
des donneurs seronegatifs pour les virus VIH et des hepatites. Deux modes de pre- 
paration, de cout inegal, sont disponibles : 

1 . Plasmas « pooles », traites par solvants-detergents de fagon a parfaire l’inac- 
tivation virale. Depuis 2008, ces plasmas sont aussi traites par le bleu de methy- 
lene et une exposition photonique. Presentes en poches de 200 ml. 

2. Plasmas « securises » : provenant d’un seul donneur, dont la negativite per- 
sistante des tests serologiques (HIV et hepatites) a ete verifiee 120 jours apres le 
don. Presentes en poches de 200 a 650 ml. 

Apres decongelation, les caracteristiques du plasma sont une osmolarite 
comprise entre 300 a 360 mOsmol/kg, un pH de 7,0 a 7,6, une concentration en fibri- 
nogene > 2 g/1, en proteines totales de 50 a 70 g/1, en facteur VIII C > 0,7 Ul/ml, fac- 
teur V > 0,7 Ul/ml. II doit avoir un aspect limpide a legerement trouble. Le plasma 
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doit etre utilise sans delai, en raison des risques de souillure microbienne. A 
injecter en perfusion IV. 

Indications 

Elies sont limitees a quatre indications precises : 

1. coagulopathies graves de consommation avec effondrement de 
tous les facteurs de coagulation ; 

2. hemorragies aigues avec deficit global des facteurs de coagulation ; 

3. deficits rares de coagulation pour lesquels la fraction coagulante 
specifique n’est pas disponible (en particulier pro-accelerine) ; 

4. traitement par echanges plasmatiques ou perfusions de plasma 
des micro-angiopathies thrombotiques (syndrome de Moschcowicz). 

Attention ! Respecter la compatibility ABO donneur-receveur. En cas 
d’impossibilite d’appliquer cette mesure, le plasma AB est utilisable 
quel que soit le groupe du receveur et le plasma A ou B est utilisable 
pour un receveur 0. 


Posologie 

1. Deficits de proteines de coagulation : habituellement, 20 ml/kg aug- 
mented l’activite plasmatique du facteur de 40 %. Cette dose est 
repetee en fonction de la duree de vie du facteur plasmatique deficitaire 
(voir Facteurs de coagulation, p. 152). 

2. Microangiopathie thrombotique : 15 ml/kg, en perfusions quoti- 
diennes ou biquotidiennes jusqu’a correction $es troubles (correction 
de la thrombopenie). 


Effets indesirables 

Reactions allergiques. Hemolyse des hematies du receveur en cas de 
transfusion d’un plasma non isogroupe en quantites importantes. Acci- 
dents de surcharge circulatoire^(oedeme aigu du poumon) en cas 
d’administration trop abondajrrte ou d’insuffisance cardiaque. Risque 
d’hyperphosphatemie en cas de perfusion de volumes importants. 
Risque infectieux extremement faible, voire inexistant, pour les retro- 
virus et virus des hepatites B et C. La recherche du parvovirus B19 est 
effectuee systematiquement sur tous les dons. 

Voir aussi Albumine plasmatique humaine, Antithrombine III, Inhibi- 
teur de la C 1-esterase, Facteurs de coagulation, Fibrinogene, Immuno- 
globulines, Plasma (succedanes du). 




PLASMA (Succedanes du) 

Solutes macromoleculaires utilises a la place du plasma dans les etats d’hypo- 
volemie aigue pour restaurer la masse sanguine. N’exposent pas au risque d’hepa- 
tite d’inoculation. On dispose en France de solutes de dextran, d’amidons et de 
gelatines (voir ces mots). 

PLASMAPHERESE 

Soustraction de plasma. Peut etre realisee au lit du malade ou du donneur par 
prelevement d’un sac de sang total, sedimentation des hematies qui sont reinjec- 
tees ; on peut faire ainsi deux cycles pour une soustraction de 600 ml en moyenne, 
mais une soustraction plus abondante est possible a la condition de tenir compte 
des pertes en proteines (albumine, facteurs de coagulation) qui doivent alors etre 
compensees (perfusion d’albumine, de plasma). Les separateurs de cellules uti- 
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Uses pour les aphereses cellulaires peuvent etre utilises dans cette indication et 
permettent une soustraction plus importante et plus rapide (plusieurs volumes 
plasmatiques en 2 a 3 heures). 

Indications 

1. Gammapathies monoclonales compliquees de troubles lies a 
l’hyperviscosite (syndromes hemorragiques, neurologiques) ou a l’exis- 
tence d’une cryoprecipitation ; les meilleurs resultats sont obtenus 
pour les macroglobulines (IgM) en raison de la repartition intravascu- 
laire de la proteine et sont appreciates pour les formes a IgA en raison 
de la polymerisation frequente de ces molecules. 

2. Autres indications avec des resultats variables : epuration d’auto-anti- 
corps (lupus erythemateux, syndrome de Goodpasture, myasthenie, cyto- 
penies auto-immunes), de complexes immuns circulants, d’anticorps 
d’allo-immunisation, voire de lipides (hyperlipidemies constitutionnelles). 

3. Elle sert egalement a obtenir des plasmas hyperimmuns a partir de 
donneurs volontaires ou de sujets convalescents de maladies infec- 
tieuses (cytomegalovirus, varicelle...). 

Voir Immunoglobulines. 


PLATINE (Derives du) 

Liste I. 

Groupe de molecules comportant un 
tumorale, probablement par inhibition di 
derives, le cisplatine (formes injectabl 
le carboplatine (ampoules injectaj 
(ampoules injectables IV a 50, 100^1 
sous forme de generiques 

Indications 

Chimiotherapie des tuSieurs germinales (ovaires, testicules), placen- 
taires, vesicales et uterines, et epidermoides (ORL, bronchiques, oeso- 
phagiennes), des lymphomes non hodgkiniens, seuls ou en association. 


e platine, dotees d’action anti- 
ese de l’ADN. Parmi les nombreux 
’oie veineuse de 10, 25 et 50 et 100 mg), 
50, 150, 450 et 600 mg), l’oxaliplatine 
200 mg) sont actuellement commercialises 


Posologie 

° c\ f\ n 

50 a 120 mg/m^ (cisplatine), 85 mg/mr (oxaliplatine) ou 400 mg/nr 
(carboplatine) en perfusion lente de 30 minutes, en injection unique ou 
fractionnee sur plusieurs jours, toutes les trois semaines. Une hydrata- 
tion abondante doit assurer une diurese de 200 ml/h. Le rythme d’admi- 
nistration est fonction de la tolerance hematologique. 


Incidents 

Toxicite auditive, renale (surtout cisplatine), neurologique (surtout 
oxaliplatine), hematologique (surtout carboplatine). Troubles digestifs, 
vomissements. 


POLYPEPTIDIQUES 

Liste I. 

Famille d’antibiotiques egalement denommes polymyxines. 

1. La majorite ne sont utilisables que par voie locale en raison de leur toxicite : 
la bacitracine, non absorbee per os, est presentee sous forme de collyre et collu- 
toire et utilisee dans les infections oculaires et buccopharyngees. 
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2. Seule forme parenterale utilisable, la colistine. Speciality : Colimycine, en 
flacons injectables de 0,5 et 1 million d’unites. Cet antibiotique n’est actuellement 
plus guere utilise, supplante par des aminosides, des cephalosporines de 3 e gene- 
ration et les quinolones. 

Indications 

Septicemies a germes Gram negatif, a l’exception du Proteus. 

Posologie 

50 000 Ul/kg/j, a adapter selon la fonction renale. 

Effets indesirables 

Toxicite renale et neurologique (VIII e paire cranienne). 


POLYSILANE 

Syn : dimeticone, methylpolysiloxane. Polymere du dimethylsiloxane, utilise 
comme pansement gastrique (gel de Polysane). 


Indications 


Gastralgies. Le polysilane diminue P absorption intestinale des phos- 
phates et peut etre utilise comme normophosphoremiant, par exemple 
au cours de l’insuffisance renale chronique. 

POLYSTYRENE (Sulfonate d 

Liste II. 



Resine cationique chargee de sodiurri, capable d’echanger dans le tube digestif 
son sodium contre du potassium des. liquides intestinaux ; les ions K + ainsi fixes 
sur la resine sont elimines avqc les selles. Se presente sous forme d’une poudre 
brunatre a diluer dans de ^eak. Speciality : Kayexalate, en flacons de 450 g 
(15 g/cuillere-mesure). Teneur en sodium 4,2 nmol/g, 


Indication 

Hyperkaliemie. 


Posologie 

20 a 60 g/j par voie buccale ou par sonde gastrique, a administrer en 
4 fois, dilues dans de l’eau a raison de 50 ml pour 10 g. Y associer du 
sorbitol pour provoquer une diarrhee. 

Peut etre administre egalement en lavement : 4 lavements/j de 40 g 
chacun, dilues dans 200 ml d’eau, a faire garder pendant plusieurs heures. 


Incidents 

Constipation. Nausees. Surveiller la kaliemie. 


POLYVINYLPYRROLIDONE IODEE 

Syn : Povidone iodee. Antiseptique a usage externe. Speciality : Betadine, en 
solution dermique a 4, 5 et 10 %, gynecologique, pommade, pansement humide, 
bain de bouche, ovules a 250 mg, solution vaginale, et pour irrigation oculaire. 

Effets indesirables 

Surcharge iodee (thyroidienne). 
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PONCTION D’ASCITE 

Technique 

1. Lors d’un geste a visee exploratrice, la ponction est realisee a mi- 
distance entre l’epine iliaque antero-superieure gauche et l’ombilic, a 
l’aide d’une seringue et d’une aiguille a biseau court, de 60 mm x 
8/10 de mm par exemple. 

2. Lors d’un geste a visee evacuatrice, il faut utiliser une aiguille de bon 
diametre. Une tubulure du type materiel de perfusion, amorcee prealable- 
ment au besoin avec de l’eau sterile, est branchee sur le catheter laisse en 
place et reliee a un bocal place plus bas. Le drainage se fera par declivite. 
Apres la ponction, l’orifice est obstrue avec un pansement et un grand ban- 
dage de corps compressif est mis en place. II ne faut pas s’inquieter si le 
liquide filtre encore pendant quelques heures. 

Accidents 

Rarissimes. Blessure de Tartere epigastrique, hemorragies digestives. 


PONCTION DE FONTANELLE 


Syn : ponction sous-durale. Permet le recueil et4tetude du LCR de 1’espace sous- 
dural et la reevacuation des epanchements sojfiWireaux chez le nouveau-ne et le 
nourrisson. 


Technique 

Le crane est prealablement 
court de 10/10 est enfonc 
Tangle lateral de la fgnt. 



: desinfecte. Une aiguille a biseau 
pendiculairement au plan cutane a 
bregmatique. L’espace sous-dural est 
atteint avec un ress^-d^araipleristique apres quelques millimetres. 

En cas d’hematome sous-dural, le liquide est xanthochromique ou fran- 
chement hematique, mais incoagulable. Evacuer lentement au maximum 
20 ml. Laisser 1’enfant en position assise pendant 1 ou 2 heures. 


PONCTION LOMBAIRE 

Syn : rachicentese. 

Technique 

Malade assis, les jambes pendantes, ou, si Ton veut prendre la pression 
du liquide, couche sur le cote. Faire bomber le dos en rapprochant le plus 
possible le menton des genoux. Reperer d’un trait de teinture d’iode les 
cretes iliaques et piquer a cette hauteur, juste sur la ligne mediane, entre 
deux apophyses epineuses. Bien veiller, en enfongant Taiguille, a ce que 
celle-ci reste rigoureusement perpendiculaire a Tensemble de la paroi lom- 
baire ; incliner cependant, au besoin, tres legerement la pointe de Taiguille 
vers le haut. Apres 6 a 8 cm, on a la sensation de vaincre une legere resis- 
tance ligamentaire. Retirer alors le mandrin, prendre eventuellement la 
pression, en adaptant Tembout du manometre de Claude, puis recueillir 
quelques millilitres de liquide pour examen. Voir p. 1547. 

Apres la ponction, laisser le sujet couche sur le ventre , tete basse, 
pendant 1 heure. 
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Incidents 

Piqure vasculaire : ne pas perseverer, retirer l’aiguille et ponctionner 
un etage au dessus. Cephalee post-ponction : prevenue par l’utilisation 
d’aiguilles de petit calibre (25 G) qui necessitent un introducteur pour 
le franchissement de la peau en raison de leur flexibility. Une anesthesie 
cutanee locale est souhaitable. La ponction realisee sur le malade 
couche a l’avantage de prevenir toute syncope vagale. 

Contre-indications 

Tumeurs cerebrales et autres lesions expansives intracraniennes, sur- 
tout s’il existe une hypertension intracranienne : en cas de doute faire un 
scanner avant. La soustraction liquidienne expose en effet au risque d’enga- 
gement cerebral (hernie temporale, hernie des amygdales cerebelleuses). 
En cas d’accident de ce type, laisser le malade tete basse et lui administrer 
des solutes hypertoniques (solute glucose hypertonique ou mannitol) et le 
transferer le plus rapidement possible en milieu neurochirurgical. 


PONCTION DU PERICARDE 

Exploratrice ou evacuatrice en cas de tamponnade. A pratiquer si possible sous 
controle echocardiographique. On lui prefere, toutes les fois que possible, l’eva- 
cuation chirurgicale qui permet de pratiquer une biopsie. 



dique ou une aiguille a 
ou 50 ml. La ponction est 
itions d’asepsie rigoureuse. 


Technique 

Le materiel comprend un kit de ponction j 
ponction lombaire, reliee a une seringue i 
realisee sous anesthesie locale dans de 

Plusieurs voies d’abord sont pod 

a) soit piquer au 5 e espace intercostal gauche, a 3 travers de doigt 
du rebord sternal, en rasant le bord superieur de la 6 e cote gauche et 
en se dirigeant un peu end^fems; 

b) soit piquer par voie retro^xiphoidienne en se dirigeant un peu vers 
le haut. 

Dans les deux cas, il convient d’avancer prudemment en aspirant 
jusqu’a l’ecoulement du liquide. Si le liquide est hemorragique, il faut 
verifier qu’il ne coagule pas. En cas d’evacuation, un fin catheter peut 
etre laisse en place. 

Dans les suites, une surveillance scopique de 24 heures est mise en 
place. 


Accidents 

En cas de piqure du ventricule droit, le sang coagule rapidement : 
retirer lentement l’aiguille ; surveillance en reanimation ou en unite de 
soins intensifs. 


PONCTION PLEURALE 

Syn : thoracenthese. 

Techniques 

1. Ponction exploratrice. Realiser la ponction au bord superieur 
d’une cote, en pleine matite, a l’aide d’une aiguille a biseau court, 
montee sur une seringue bien etanche ; enfoncer l’aiguille en aspirant, 
« le vide a la main ». 


MEDICATIONS ET TECHNIQUES THERAPEUTIQUES 


293 


2. Ponction evacuatrice. Adapter une tubulure de perfusion mise au 
bocal, l’ensemble formant un siphon dont Tamorgage se fait spontane- 
ment grace a la pression du liquide. 

PONCTION SOUS-OCCIPITALE 

Indications 

Preconisee comme succedane de la ponction lombaire, elle aurait 
l’avantage de permettre un prelevement « ambulatoire » de LCR, le 
malade pouvant vaquer a ses occupations immediatement apres la 
ponction. Toutefois, les accidents auxquels elle a donne lieu, si rares 
soient-ils, doivent en faire rejeter l’emploi comme methode generate. 

Elle reste indispensable dans certaines meningites cloisonnees, dans 
T exploration radiologique des tumeurs de la moelle, etc. 

Technique 

Utiliser une aiguille de 80 mm x 10/10 de mm, a biseau demi-long, 
avec un mandrin filiforme laissant sourdre le liquide des qu’on a 
penetre dans la grande citerne. 

Dans la technique la plus simple, on fait allonger le sujet en decubitus 
ventral sur une table, les epaules depassant le bord et la tete hyperflechie 
(menton contre poitrine) bien fixee, par e^^nple, par les genoux du 
medecin, assis sur un tabouret haut. S’assurer que la position est parfaite- 
ment symetrique et enfoncer TaiguilrasW la ligne mediane, a mi-distance 
de la protuberance occipitale a Tapophyse epineuse de Taxis (c’est-a-dire 
a peu pres au niveau d’une ligne iihissant les sommets des mastoi'des). 
Maintenir l’aiguille strictement perpendiculaire a la peau. Enfoncer tres 
lentement jusqu’a ce qu’on sqpte la resistance legere de la membrane occi- 
pito-atloi’dienne epaisse ae 4 mm environ, que l’on traverse encore plus 
lentement, pour s’arreter aussitot apres (trajet total 3 a 7 cm). II est parfois 
necessaire d’aspirer pour recueillir le liquide car celui-ci est souvent peu 
tendu ; il paraTt done recommandable, des que Ton sent la resistance de la 
membrane occipito-atloi'dienne, de remplacer le mandrin par une seringue 
montee et de faire progresser ensuite l’aiguille en aspirant. 

On peut egalement pratiquer la ponction en position assise ou en 
position de « pre-culbute », ou bien encore de decubitus lateral. 

PONCTION VENTRICULAIRE 

Indications 

La ponction des ventricules cerebraux est surtout indiquee chez le 
nourrisson dans les meningites cloisonnees (pyocephalie). 

Technique 

Chez le nourrisson, enfoncer une aiguille dans Tangle externe du 
losange de la fontanelle, a 2 cm de la ligne mediane, et la diriger obli- 
quement en direction de Toreille du cote oppose. Apres 2 a 4 cm de 
parcours, on peut retirer le LCR ou le pus. 

Chez Tadulte, la ponction ventriculaire implique une trepanation de 
la boTte cranienne, e’est done un acte neurochirurgical. 
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PONTAGE AORTO-CORONAIRE 

La chirurgie de pontage coronaire a pour but de revasculariser le myocarde en 
aval des lesions stenosantes et obstructives atheromateuses. 

La mortality operatoire est faible en dehors de l’urgence et des grandes dys- 
fonctions ventriculaires. L’infarctus du myocarde est la complication la plus fre- 
quente (3 a 5 %), survenant en territoire non revascularise. 

Les resultats a distance sur l’ischemie, douloureuse ou non, sont tres favorables 
a condition d’un controle des facteurs de risque et de la poursuite d’un traitement 
anti-agregant. L’amelioration de la fonction ventriculaire systolique dans les terri- 
toires akinetiques depend de l’existence ou non d’une viabilite myocardique. 
L’allongement de la survie n’a ete demontre que chez les patients tritronculaires 
avec dysfonction ventriculaire. 


Technique 

L’intervention est faite sous circulation extracorporelle avec protection 
myocardique utilisant differents modes de cardioplegie. Elle utilise prefe- 
rentiellement les arteres mammaires internes dont la permeabilite est 
excellente au long cours (90 % a 10 ans) ; les greffons veineux saphenes 
presentent une permeabilite a moyen et long terme moins bonne (25 a 
30 % d’occlusion a 2 ans et 35 a 40 % de stenose a 7 ans). L’extremite proxi- 
mate du (ou des) greffon(s) veineux est implantee sur l’aorte. Dans le but 
d’obtenir une revascularisation complete, un maximum d’anastomoses 
coronaires est realise avec le meme greffon ; des montages parfois 
complexes des greffons arteriels entre eux sont parfois necessaires pour 
palier la longueur insuffisante de l’artere mammaire interne droite. 

Indications 

Angor stable et syndromes coronaires aigus lorsque l’angioplastie 
coronaire percutanee n’est pas realisable (thrombose coronaire 
ancienne) ou comporte un risque eleve de thrombose de stent (arteres 
de petit calibre, lesions distales, Tnauvaise compliance therapeutique). 

POSACONAZOLE 


Liste I. 

Antifongique triazole agissant au niveau de la synthese de l’ergosterol comme tous 
les medicaments de ce groupe. Absorption lente avec un pic plasmatique atteint en 
5 heures. II est fortement lie aux proteines plasmatiques (> 98 %) entralnant une large 
distribution dans les tissus. Metabolise par l’enzyme UDP-glucuronosyltransferase et 
non par le CYP450. Sa demi-vie est de 35 heures. La pharmacocinetique est indepen- 
dante de l’age, du sexe, de la fonction renale et de l’insuffisance hepatique moderee. 
Specialite : Noxafil, en suspension buvable a 40 mg/ml. 

Reserve a l’usage hospitalier. 


Indications 

Infections fongiques invasives refractaires (aspergillose invasive, fusa- 
rioses, chromoblastomycose et mycetomes, coccidioidomycose). Traite- 
ment propphylactique en onchohematologie. Candidoses oropharyngees. 


Posologie 

800 mg, en 2 prises separees de 12 heures, avec un repas riche en 
graisse ou supplement nutritionnel liquide. 

Interactions medicamenteuses 

Quelques interactions avec les inhibiteurs ou inducteurs enzyma- 
tiques et les immunosuppresseurs. 
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POTASSIUM (Sels de) 

On peut utiliser divers sels : chlorure, citrate, nitrate, gluconate, propionate, 
carbonate, glucoheptonate, soit par voie buccale, soit par voie IV. 

1 . Voie buccale : il existe de nombreuses specialites de sels de potassium inge- 
rables. En raison des risques d’ulcere du grele apres ingestion de comprimes ente- 
riques de chlorure de potassium, il est recommande de prescrire les sels de 
potassium en sirop ou en comprimes effervescents. Un apport potassique important 
est possible par des mesures dietetiques simples : les fruits (bananes en particular) 
et les fruits secs apportent des quantites importantes de potassium, sous une forme 
plus agreable et moins onereuse. A titre d’exemple, une banane de 150 g contient 
environ 15 mmol de potassium et 100 g d’abricots secs apportent 40 mmol de potas- 
sium (voir Table de composition des aliments, pp. 412 et suivantes). 

2. Voie intraveineuse : on peut recourir a des solutions de chlorure de potas- 
sium. Attention ! Elies ne doivent jamais etre injectees directement dans la veine 
ou dans la tubulure d’une perfusion et doivent toujours etre diluees dans des 
solutes isotoniques de glucose ou de NaCl. 

Indications 

Hypokaliemies (diarrhees, vomissements, aspiration gastrique, maladie 
des laxatifs, traitements corticoi'des, traitement par les salidiuretiques, 
coma diabetique, paralysie periodique familiale...). 


Posologie 

1 g de chlorure de potassium apporte 


rique, trait 


ol de l’ion K + 


Contre-indications 

Insuffisance renale severe ou ariurique, traitement par diuretiques 
epargneurs de potassium, voir p. 134. 

Effets indesirables 

Risque cardiotoxique^ Voir Ffyperkaliemie, p. 883. 

PRALIDOXIME 


Methylsulfate d’hydroxy-iminomethyl-2-methyl-l-pyridinium. Reactivateur de la 
cholinesterase, utilise principalement comme antidote des intoxications par les 
organophosphores. Speciality : Contrathion, en preparations injectables a 200 mg. 


Indications 

Intoxication organophosphoree, surdosage en anticholinesterasiques 
au cours de la myasthenie. 


Posologie 

1. Intoxication organophosphoree chez l’adulte : dose de charge de 
2 g administree en 1 heure, suivie de la perfusion continue de 1 g/h pen- 
dant 48 heures. Associer de l’atropine. 

2. Surdosage en anticholinesterasiques : 20 a 40 mg/kg, puis 5 mg/kg 
toutes les 5 minutes. 

Reduire ces doses en cas d’insuffisance renale. 


PRAMIPEXOLE 

Liste I. 

Agoniste dopaminergique. Speciality : Sifrol, comprimes a 0,18 et a 0,7 mg de 
pramipexole-base (representant respectivement 0,25 et 1 mg de dichlorhydrate de 
pramipexole ou forme salifiee). 
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Indications et posologie 

1. Maladie de Parkinson : de 0,264 a 3,3 mg/j (0,375 a 4,5 sous forme sel). 

2. Syndrome des jambes sans repos : de 0,08 a 0,54 mg/j (0,125 a 0,75 
sous forme de sel). 

Adaptation necessaire en cas d’insuffisance renale, voir tableau 96, 
p. 385. 

Contre-indications 

Grossesse et allaitement. 


PRAZIQUANTEL 

Antihelmintique. Speciality : Biltricide, en comprimes quadrisecables a 600 mg. 

Indications 

Bilharzioses a Schistosoma mansoni , S. haematobium , S. intercalatum 
et S. japonicum, Taenia saginata et T. solium, Hymenolepis nana, Clonor- 
chis sinensis (douve hepatique d’Extreme-Orient), les douves du 
poumon (paragonimoses) et Fasciolopsis buski (douve de l’intestin). 


Posologie 

1. Bilharzioses : 40 mg/kg en 1 ou 2 prises, 1 seul jour ; pour S. japo- 
nicum, augmenter a 60 mg/kg en 3 prises. 

2. Clonorchiase : 75 mg/kg en 3 prises, 1 seul jour reparties sur 

24heures. , > 

3. Taeniasis : 10 mg/kg en une seule prise^seul jour (15 mg/kg dans 
l’hymenolepiase). 

4. Cysticercose : 50 a 75 mg/kg/j pendant 10 a 15 jours, a renouveler 
1 mois plus tard ; discuter P association ; a une corticotherapie. 

5. Distomatose intestinal^ 15 mg/kg en une seule prise, 1 jour. 

6. Paragonimose : 75 mg/kg/j ew 3 prises, pendant 2 a 3 jours. 


Contre-indications 

Cysticercose oculaire. Ne doit pas, jusqu’a plus amples informations, 
etre prescrit chez la femme enceinte. 


Incidents 

Quelques nausees, douleurs ou crampes epigastriques. 


PRAZOSINE 

Liste I. 

Alpha- 1-bloquant post-synaptique, vasodilatateur, il entraine une reduction des 
resistances peripheriques et une chute de la pression arterielle. L’effet sur la pres- 
sion diastolique est net. Chez l’insuffisant cardiaque, la reduction de la precharge 
et de la post-charge se traduit par une augmentation du debit cardiaque, qui 
s’attenue cependant au long cours (tachyphylaxie). Specialites : Minipress, en 
comprimes a 1 et 5 mg ; Alpress LP, en comprimes a 2,5 et 5 mg. 

Indications et posologie 

1. Hypertension arterielle, en association. Commencer le traitement 
par une prise de d’ 1/2 comprime de 1 mg le soir pour eviter une hypo- 
tension orthostatique brutale. Augmenter progressivement jusqu’a une 
posologie efficace, de 2 a 20 mg en 2 ou 3 prises. Dans sa forme a libe- 
ration prolongee, on utilise 1 prise unique quotidienne. Insuffisance car- 
diaque, posologie de 4 a 20 mg/j. 
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2. Syndrome de Raynaud, meme posologie initiate prudente jusqu’a 
4 mg/j. 

Effets indesirables 

Hypotension arterielle orthostatique a la l re prise si la posologie est 
trop elevee. 


PREGABALINE 

Liste I. 

Anti-epileptique. Speciality : Lyrica, en gelules a 25, 50, 75, 100, 150, 200 et 
300 mg. Precurseur de la gabapentine (Neurontin) dont il partage les proprietes et 
les indications avec une efficacite superieure a dose egale. 


Indications 

Epilepsie partielle avec ou sans generalisation secondaire. Douleurs 
neuropathiques. Trouble anxieux generalise. 


Posologie 

De 150 a 600 mg par jour, en 2 a 3 prises. La titration doit etre lente 
pour eviter les effets indesirables, souvent ephemeres mais frequents 


en debut de traitement. 

Adaptation de la posologie a la fonction renale, r elimination du pro- 
duit etant exclusivement urinaire. 

Effets indesirables 

Somnolence, vertiges, asthenie, ] 
giques, induction enzymatique. 


ise de pc 




w 


poids, rares reactions aller- 


PROBENECIDE 

Liste II. 

Effet uricosurique, par inhibition de la reabsorption des urates. Speciality : 
Benemide, en comprimes a 500 mg. Risque de provoquer un acces de goutte au 
debut du traitement qui doit "etre accompagne de la prescription d’l mg de colchi- 
cine par jour. Les salicyles diminuent l’effet uricosurique du probenecide. 


Indications 

Traitement de l’hyper-uricemie au cours de la goutte. Indique dans la 
goutte et l’hyper-uricemie symptomatique, en l’absence d’hyper-uraturie. 


Posologie 

1 comprime a 500 mg par jour la premiere semaine, associe a 1 mg 
de colchicine. Augmentation ensuite a 2 ou 3 comprimes par jour, en 
fonction de l’uricemie. 


Effets indesirables 

Cephalees, anorexie, nausees, vomissements, sensations vertigi- 
neuses, reactions d’hypersensibilite. 

Inhibition de la secretion tubulaire du methotrexate et augmentation 
de sa toxicite hematologique. 


PROBIOTIQUES 

II existe de nombreuses specialites : Antibiophilus, Bactisubtil, Lacteol, Lyo- 
Bifidus, Ultra-Levure, Probiolog, etc. Elies contiennent des bacteries ou des levures 
resistant aux antibiotiques et ne s’implantant pas dans l’intestin. Peu d’entre elles 
ont fait l’objet d’essais cliniques en double insu. 
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Preconisees dans la prevention et le traitement des effets secondaires digestifs 
de l’antibiotherapie chez les sujets a risque, et dans le traitement des diarrhees 
aigues. Interet croissant dans le traitement des pochites chroniques, plus discute 
dans le traitement d’entretien de la rectocolite hemorragique, efficacite non 
demontree dans la maladie de Crohn. 

Saccharomyces boulardii (Ultra-Levure) a fait l’objet d’etudes controlees dans 
les indications precedentes et est efficace dans la prevention des rechutes de la 
colite pseudo-membraneuse. Ces etudes ont ete faites avec des doses elevees. 


PROCAINE 

Liste II. 

Syn : novocaine. Para-amino-benzoyl-diethylamino-ethanol. Utilisee sous forme 
de chlorhydrate. Outre son action anesthesique, la procaine possede diverses 
actions secondaires : ganglioplegique, anticontracturant, etc. Specialite : Procaine 
Lavoisier et Procaine Biostabilex, en ampoules a 1 et 2 %, de 2 et 5 ml. L’oxybu- 
procaine est utilisee comme anesthesique de contact en collyre a 0,4 % (Cebesine, 
chlorhydrate d’oxybuprocaine Faure) et en collutoire (Desomedine). 

Indications 

Anesthesie locale. D’autres anesthesiques locaux moins allergisants 
lui sont actuellement preferes. Voir Anesthesie locale et locoregionale. 


PROCARBAZINE 

Liste I. 

Derive de la methyl-hydrazine a action cyto: 
gelules a 50 mg. 

Indications 

Maladie de Hodgkin, lymphom^ fi 
brales et pulmonaires. 


statique. Specialite : Natulan, en 

l^rlon hodgkiniens, tumeurs cere- 


A 

; : dosft pr< 


Posologie 

Traitement d’attaque : doi^§ progressivement croissantes jusqu’a 
4 mg/kg/j (doses plus faibles lors des polychimiotherapies). 

Traitement d’entretien : 0,5 a 1 mg/kg/j. Necessite d’une surveillance 
hematologique stricte. Supprimer toute boisson alcoolisee pendant le 
traitement. 


Effets secondaires 

Hypoplasie medullaire, nausees, vomissements, rashs, troubles psy- 
chiques, potentialisation des psychotropes, hyperglycemie, erytheme 
intense et autres manifestations rappelant l’effet du disulfirame apres 
absorption de boisson alcoolisee. 

Contre-indications 

Grossesse, hypoplasie medullaire, insuffisance hepatique ou renale 
grave. 


PROGESTATIFS 

Liste I. 

La progesterone est l’hormone du corps jaune qui permet la nidation et induit 
aussi des effets anti-oestrogeniques (mammaires, uterins et centraux) indispen- 
sables a l’equilibre hormonal feminin. Elle n’agit qu’apres impregnation cestroge- 
nique. Ne sont pas mentionnes ici les microprogestatifs contraceptifs, ni les 
associations cestroprogestatives (voir Contraception, (Estroprogestatifs). 
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Les progestatifs sont classes en trois grandes categories : la progesterone natu- 
relle et derives (dydrogesterone), les pregnanes et norpregnanes (derives synthe- 
tiques de la progesterone) et les norsteroides (derives de la testosterone). Les 
nombreuses specialites sont listees dans le tableau 84. 


Tableau 84. — Progesterone naturelle et progestatifs. 



DCI 

sp£cialit£ 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

$ 

Progesterone 

Utrogestan 

cp 100 et 200 mg 

1 a 3 cp/j 



Estima Ge 

caps 100 et 200 mg 

1 a 3 cp/j 

— 


Cgenerique) 



a3 


Progesterone 

caps 100 et 200 mg 

1 a 3 cp/j 

ju 


Cgenerique) 





Progesterone-retard 

amp inj 250 et 500 mg 

1 amp/semaine 

oC 


Progestogel 

5 g/dose (percutanee) 

1 dose/j 

OJ 

c 

o 

Dydrogesterone 

Duphaston 

cp a 10 mg 

2 cp/j 

'0» 

Progesterone/ 

Tocogestan 

amp 50 mg/200 mg 

1 amp/ 

o 

ex 

hydroxyprogesterone 



semaine 


Pregnanes : 
Medroxyprogesterone 

Gestoral 

cp a 10 mg 

1 cp/jour 


(acetate) 

Depo-Provera 

l^f) mg/inj 

1 inj/3 mois 

3 


Depo-Prodasone 

2 inj/semaine 

'IS 

Chlormadinone 

Luteran 

CELaz et 5 mg 

1 ou 2 cp/j 

43 

> 

-5 

Q 

(acetate) 

Medrogestone 

Norpregnanes : 
Nomegestrol (acetate) 

* 

Colprone 

Lutenylk 

cp a 5 mg 

cp a 2,5, 5 mg 

1 cp/jour 

1 cp/j 


Promegestone 

a 

.Surgesfdne 

cp a 0,125, 0,25, 

0,5 mg 

1 cp/j 

ai 

S 

o 

'a; 

Lynestrenol 

T‘ 

Orgametril 

cp a 5 mg 

1 a 2 cp/j 

o 

Z 

Norethisterone 

Noristerat 

200 mg/inj 

1 inj/3 mois 


Indications 

Cycles irreguliers, insuffisance luteale, syndrome premenstruel, mas- 
topathies, algomenorrhee, menorragies des hyperplasies endome- 
triales. Le choix du progestatif est fonction de l’age, de la severite des 
symptomes, de meme que la duree de prescription. 

1. Traitement substitute du 16 e au 25 e jour du cycle (10 jours). 

a) Irregularites menstruelles post-pubertaires : progesterone (Utro- 
gestan) ou dydrogesterone (Duphaston). 

b) Hypofertilite : progesterone (Utrogestan). 

c) Insuffisance luteale (25-40 ans) : derives des pregnanes et norpre- 
gnanes. 

d) Syndrome premenstruel et menorragies de la premenopause 
(> 40 ans) : les norsteroides/norpregnanes sont les plus efficaces. 

2. Effet anti-cestrogenique. 
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a) Mastopathies benignes : les norsteroides sont les plus efficaces, 
10, 16 ou 21 jours/cycle. Par defaut : Lutenyl. 

b) Endometriose : norsteroides d’abord en continu, puis 21 jours/28 ; 
relais eventuel par pregnanes-nor pregnanes. 

c) Cancer du sein metastatique hormono-dependant, cancer de 
l’endometre apres chirurgie : medroxyprogesterone (Depo-Prodasone). 

3. Contraception : voir p. 107. 

4. Menopause : administration de maniere suppletive en association 
avec les cestrogenes. L’cestrogene est donne pendant 21 a 25 jours et le 
progestatif y est associe les 12 ou 14 derniers jours ou en meme temps 
que les cestrogenes si uterus present ; on utilise de preference la pro- 
gesterone naturelle. 

5. Grossesse : seule la progesterone naturelle est utilisable dans les 
menaces de fausses couches et d’accouchement premature, en raison 
du risque de malformations que peuvent creer les derives pendant la 
grossesse (Progesterone retard, Tocogestan). 


Posologie 

Voir tableau 84. 


Contre-indications 

Grossesse (sauf la progesterone naturelle). ^aitement. Hepatopa- 
thies. Maladies thrombo-emboliques 

Incidents 

Saignements intercurrents par atrophii 
avec prise de poids, acne, augmentati< 


PROGUANIL 

Antipaludique du groupi 
primes a 100 mg. 




•metriale. Effet anabolisant 
pilosite. Ictere cholestatique. 


liniques. Speciality : Paludrine, en corn- 


indication 

1. Traitement prophylactique du paludisme, toujours en association 
a autre antipaludique (associe a la chloroquine : Savarine). 

2. En association avec 1’atovaquone (Malarone) pour le traitement 
curatif. 


Posologie 

100 mg/j ou 4 mg/kg/j. 


Effets secondaires 

Ulcerations buccales. 


PROPAFENONE 

Liste I. 

Anti-arythmique de la classe lc efficace aux niveaux supra-ventriculaire et ven- 
triculaire. Allonge franchement les temps de conduction atriale, nodale et ventri- 
culaire. Possede un effet inotrope negatif. La demi-vie plasmatique est de 4 heures 
Speciality : Rythmol, en comprimes a 300 mg. 

Indications 

Prevention des recidives d’arythmies documentees : fibrillation auri- 
culaire, rythme reciproque en particulier du syndrome de Wolff- 
Parkinson-White, tachycardie ventriculaire. 
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Posologie 

2 a 3 comprimes/j. Un enregistrement de Telectrocardiogramme est 
systematique dans les 48 heures : l’elargissement de QRS ou l’appari- 
tion d’un bloc de branche impose d’arreter le traitement. 

Contre-indications 

Dysfonction ventriculaire systolique, symptomatique ou non, quel 
qu’en soit le degre. Maladie coronaire. Syndromes du QT long. Antece- 
dent de flutter auriculaire en raison du risque de ralentissement du 
cycle atrial avec conduction en 1/1 aux ventricules. Troubles de 
conduction auriculo-ventriculaire ou intra-ventriculaire meme mineurs. 

Incidents et accidents 

Troubles digestifs et neurosensoriels. Aggravation d’une insuffisance 
cardiaque prealable. Surtout troubles de conduction et arythmies sur 
des myocardes alteres : elargissement de QRS, bloc bifasciculaire, 
allongement de PR, tachycardie ventriculaire. 

PROPOFOL 

Liste I. 

Agent anesthesique et sedatif d’action rapide? Specialite : Diprivan, en ampoule 
de 15 ml, 10 mg/ml dans une emulsion contenant de l’huile de soja (10 %), du gly- 
cerol (1,2 %) et de la phosphatide d’oeuf (2,25^); Cette formulation est aussi uti- 
lisee pour la dilution de solutions d’alimentation parenterale. 

Indications et posologie 

1. Anesthesie generate chez raidc^fe, l’enfant et le nourrisson de plus 
de 1 mois. Induction : 1,5 a mg/kg. Peut etre utilise pour l’entretien 
de l’anesthesie a des doses de 100 a 200 pg/kg/min. 

2. Sedation des patientsT^fentiles requerant des soins intensifs en 
unite de reanimation (amiltes et adolescents de plus de 15 ans) : 25 a 
75 pg/kg/min. 

3. Preparation a des soins douloureux : 2,5 mg/kg, duree d’efficacite 
de 5 a 7 minutes. 

Effets indesirables 

Douleur veineuse au contact de l’emulsion. Apnee, hypotension et 
bradycardies. A utiliser de maniere prudente chez le sujet hemodyna- 
miquement instable. 

L’emulsion de propofol peut favoriser la croissance de nombreuses 
bacteries a l’origine d’episodes d’infections peri-operatoires. Une 
asepsie rigoureuse doit entourer l’utilisation de ce produit : ne briser 
l’ampoule de propofol qu’apres l’avoir convenablement essuyee avec 
un tampon imbibe d’alcool. 

PROSTACYCLINE 

Syn : PGI 2 , epoprostenol. 

Endoperoxyde cyclique de l’acide arachidonique produit physiologiquement par 
les cellules endotheliales. C’est le plus puissant anti-agregant plaquettaire connu. La 
molecule est cependant tres instable et sa demi-vie biologique courte, inferieure a 
une minute. Des modifications semi-synthetiques de la molecule ont permis 
d’obtenir des produits a demi-vie plus longue, de l’ordre de quelques dizaines de 
minutes, tout en conservant l’activite anti-agregante (Uoprost, voir ce mot). 
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PROSTAGLANDINES 

Liste I. 


/. PROSTAGLANDINES E 2 ET DE SYNTHESE 

Les endoperoxydes cycliques de l’acide arachidonique sont des substances 
dotees de nombreuses activites physiologiques. Parmi celles-ci, Taction uteroto- 
nique predominate de certaines prostaglandines represente actuellement le prin- 
cipal domaine d’application therapeutique. 

1 . Derives de la prostaglandine E2 : 

a) forme injectable : dinoprostone (Prostine E2, en flacons a 0,75 mg et 5 mg) ; 

b) formes locales (gel intracervical) : gemeprost (Cervageme), dinoprostone 
(Prepidil, Prostine E2 gel). 

2. Prostaglandines de synthese : sulprostone (Nalador, en ampoules injectables 
a 500 pg). 


Indications et posologie 

1. Maturation cervicale en fin de grossesse, sous surveillance car- 
diaque foetale prolongee (risque d’hypertonie uterine), declenchement 
du travail : utilisees sous forme de gel, par voie extra-amniotique (inser- 
tion d’une dose dans le cul-de-sac vaginal posterieur, a renouveler 
toutes les 6 heures selon maturation). 

2. Evacuation uterine de grossesse non souhaitee (interruption 
volontaire ou therapeutique de grossesse), evacuation d’oeuf mort : sul- 

eures^X 


prostone, 500 pg en perfusion sur 3 a 6 heur 
3. Hypotonie ou atonie uterine, herm 
prostone en perfusion IV, vitesse initial' 
jusqu’a 8,3 pg/min si necessaire, pui: 
ment a la dose initiale, 


rragie du post-partum : sul- 
perfusion de 1,7 pg/min, et 
[fir des le controle du saigne- 


Contre-indications 

1. Sulprostone : asthme severe, angor, hypertension, troubles du 
rythme, antecedents thrombd-emboliques, diabete grave, glaucome, 
hyperthyroi'die, ulcere gastrique. 

2. Dans le cadre de la maturation cervicale en fin de grossesse : 
uterus cicatriciel, contractions spontanees. 

3. Insuffisances cardiaque, renale, hepatique, respiratoire, antece- 
dents de comitialite, diabete sucre non equilibre, glaucome, asthme, 
drepanocytose. 


II. PROSTAGLANDINES E, 

Les prostaglandines Ei sont actuellement utilisees pour leurs proprietes vaso- 
dilatatrices et surtout d’inhibition du muscle lisse dans plusieurs indications. 

Specialites : Caverject et Edex (alprostadil), en ampoule pour injections intra- 
caverneuses a 10 et 20 pg ; Prostine VR (alprostadil), en ampoules injectables IV a 
0,5 mg) ; Gymiso et Cytotec (misoprostol), comprimes a 200 pg. 

Indications 

1. Maintien de la permeabilite du canal arteriel chez les nouveau-nes 
porteurs de malformations cardiaques ducto-dependantes (voir 
p. 1425) : alprostadil (Prostine VR), perfusion IV lente de 0,1 pg/kg/min, 
reduite progressivement des l’effet observe (augmentation de la Pa 02 
dans les obstacles droits, de la pression arterielle et du pH sanguin 
dans les obstacles gauches), et maintenue les quelques heures neces- 
saires a la correction chirurgicale. 
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2. Interruption medicale de grossesse intra-uterine avant le 49 e jour 
d’amenorrhee : misopristol (Gymiso), 400 pg en une prise 36 a 
48 heures apres la prise de mifepristone. 

3. Anti-ulcereux : misoprostol (Cytotec), 200 pg 4 fois par jour, pen- 
dant 6 a 8 semaines. 

4. Obtention d’une erection en cas d’impuissance masculine : alpros- 
tadil injectable (Edex). 

Effets indesirables 

Voie veineuse (Prostine VR) : bradycardie, hypotension, apnee, risque 
d’arret cardiaque. Ce traitement ne doit etre administre qu’en presence de 
moyens de reanimation adequats et immediatement disponibles. 

Voie intracaverneuse (Caverject, Edex) : risque de priapisme sur ter- 
rain favorisant (drepanocytose essentiellement). 

Voie orale (Cytotec) : risque d’avortement si grossesse en cours. 


PROTAMINE 


Substance proteique existant dans les spermatozoi'des de poisson, ayant pour 
propriety de neutraliser l’effet de l’heparine. Specialite : Protamine Choay (prota- 
mine sulfate), en solution a 1 % (1 ml neutralise*10 mg ou 1 000 UI d’heparine). 


Indication 

Neutralisation de 1’heparine en cas d’hemorragies provoquees par ce 
medicament ou en fin de circulation extracorporelle. 

Posologie 

Injection IV d’une quantite egale a la quantite d’heparine qui a ete 
administree et que Ton desire neutraliser. 


PROTEINE C 


1 on desire i 


Inhibiteur physiologique de la coagulation. Activee par la thrombine, elle clive les 
facteurs V et VIII. Synthese hepatique dependante de la vitamine K. Demi-vie plasma- 
tique : 8 heures. Specialite : Protexel, solution a 50 Ul/ml. La drotrecogine alfa est une 
forme activee (Xigris), reservee au traitement des etats septiques graves. 


Indication et posologie 

Deficit congenital severe en proteine C. 

1. Formes neonatales : 240 Ul/kg/j, en 4 injections IV, puis lOOUI/kg/j 
pour un taux residuel de 25 %, a maintenir jusqu’a cicatrisation du cordon. 

2. Traitement preventif : 100 Ul/kg par voie IV, trois fois par semaine. 

3. Episodes thrombotiques, en association avec le traitement anti- 
coagulant : 100 Ul/kg par voie IV, une a deux fois par jour, jusqu’a 
obtention d’un INR > 2,5. 


PROTIRELINE 

Liste I. 

Syn : TRH. Utilisee comme test de stimulation de la TSH et de la prolactine. Le 
dosage ultrasensible de la TSH a supplante le classique test au TRH qui n’a pas 
d’indication dans les hyperthyroidies. Specialites : Protireline, Stimu-TSH. 

Posologie 

Exploration hypophysaire : 200 a 250 pg en IV pour un test. 


304 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


PROTOXYDE D’AZOTE 

N 2 O. Anesthesique gazeux inodore, incolore, tres agreable a inhaler (gaz hila- 
rant). Stocke dans des cylindres d’acier peints en bleu, sous une pression de 
50 atmospheres. II doit done etre detendu pour etre utilise. Pour des raisons de 
securite, il est distribue aux appareils d’anesthesie par l’intermediaire de prises 
normalisees a quatre crans (pour eviter les erreurs de branchement) et tout le 
materiel servant a sa distribution (tuyaux, debitmetres) est egalement de couleur 
bleue. II existe actuellement un melange equimoleculaire (50 %-50 %) d’02 et de 
N 2 O commercialise sous le nom d’Entonox utilise comme melange analgesiant, 
notamment en obstetrique ou pour petits actes. 

C’est un anesthesique peu puissant par inhalation. Depresseur sur le myocarde, 
il provoque une vasoconstriction peripherique diffuse avec diminution du debit 
cardiaque. Il n’est pas myorelaxant. Le protoxyde d’azote diffuse tres vite dans les 
differents tissus en particulier dans les visceres creux et les cavites contenant de 
Pair, ce qui peut entraTner des phenomenes de distension dangereux (occlusion, 
pneumothorax, oreille moyenne...). Le N 2 0 est toujours utilise avec l’C^. La 
concentration de N 2 O dans le melange inhale ne doit jamais depasser 70 %. Une 
concentration superieure, et a fortiori le N 2 0 pur, est susceptible d’entramer une 
asphyxie. Dans ce but, les debitmetres modernes des appareils d’anesthesie 
(debitmetres de securite) coupent automatiquement l’administration de N 2 0 si la 
concentration en O 2 du melange inhale tombe au-dessous de 30 %. 

Indications 

1. Adjuvant de l’anesthesie generate, en association avec tous les 
agents d’anesthesie administres par voie intraveineuse ou par inhala- 
tion. Adjuvant de l’analgesie au bloc ora^lsatc^e ou en salle de travail. 
Analgesie lors de l’aide medicale d’urgen^u traumatologie, brules. 

2. Preparation des actes douloureuX^Je courte duree chez l’adulte et 
l’enfant, notamment ponction lombaire, myelogramme, petite chirurgie 
superficielle, pansements de brules, reduction de fractures simples, 
reduction de certaines luxations peripheriques et ponction veineuse 
chez 1’enfant (Entonox). 

Contre-indications 

Patient necessitant une ventilation en oxygene pur. Epanchements 
aeriques non draines (notamment intracranien ou pneumothorax, 
emphyseme bulleux). Administration recente d’un gaz ophtalmique 
pour chirurgie oculaire tant que persiste une bulle de gaz a l’interieur 
de l’oeil et au minimum pendant une periode de 3 mois. Des complica- 
tions post-operatoires graves peuvent survenir en rapport avec l’aug- 
mentation de la pression intra-oculaire. 

PSORALENES 

Agents utilises pour leurs proprietes de photosensibilite aux rayons ultraviolets 
A (PUVAtherapie). Ils s’intercalent entre les deux brins d’ADN et demeurent inac- 
tifs biologiquement tant qu’ils ne sont pas exposes aux rayons ultraviolets A. Le 
8-methoxypsoralene (Meladinine) est le plus utilise (voir Phototherapie). 


PUVATHERAPIE 

Psoralene Ultraviolet A therapie : voir Psoralenes, Phototherapie et Rayons 
ultraviolets. 
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PYRANTEL (Embonate de) 

Antihelminthique de synthese. Specialites : Combantrin, en suspension buvable a 
5 % et en comprimes a 125 mg ; Helmintox, en suspension buvable a 5 % et comprimes 
a 125 mg, 250 mg. 

Indications 

Oxyurose, ascaridiase. Partiellement actif dans l’ankylostomose. 

Posologie 

Dans l’oxyurose et l’ascaridiose, 10 mg/kg en 1 prise unique. 

Dans l’ankylostomose, 20 mg/kg/j pendant 2 ou 3 jours. 


PYRAZINAMIDE 

Liste I. 

Derive, comme l’isoniazide, de la nicotinamide. Antituberculeux bactericide, 
actif sur les germes intramacrophagiques. Speciality : Pirilene, en comprimes a 
500 mg. Taux de resistance spontanee eleve. Drogue dont la prescription simul- 
tanee a 3 autres antituberculeux (rifampicine, isoniazide, ethambutol) permet de 
raccourcir le traitement antituberculeux de 9 a 6 mois. 


Posologie 


Effets secondaires 

Hepatites. 

Contre-indications 


30 mg/kg/j. • 

>ntre-inaications 

Grossesse. Insuffisance hepatiquV Porphyries. 

PYRIDOSTIGMINE 

Liste I. 

Ester dimethylcarbamique du l-methyl-3-hydroxy-pyridinium. Utilise sous 
forme de bromure. Parasympathomimetique de synthese. Speciality : Mestinon, en 
dragees a 60 mg. 


Indications et posologie 

Myasthenie grave : dose d’equilibre variable de 120 a 900 mg ; atonie 
intestinale : 60 a 120 mg/j. 


Contre-indications 

Asthme, maladie de Parkinson. 


Effets indesirables 

Ceux des parasympathomimetiques (muscariniques) : douleurs 
abdominales, nausees et vomissements, diarrhee, augmentation des 
secretions bronchiques, salivaires et lacrymales, myosis. Effets nicoti- 
niques : crampes et fasciculations musculaires. 


PYRIMETHAMINE 

Antifolinique. Speciality : Malocide, en comprimes a 50 mg ; Fansidar, en asso- 
ciation fixe a la sulfadoxine comme antipaludique. 

Indications 

Toxoplasmoses graves (en particulier cerebrales). 
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Posologie 

100 mg le premier jour, puis 50 mg/j (1 mg/kg/j), en association a un 
sulfamide ou a la clindamycine. 

Contre-indication 

Grossesse. 


Accidents 

Neutropenie. Anemie macrocytaire (activite antifolique). 


PYRVINIUM (Embonate de) 

Antihelminthique de synthese. Speciality : Povanyl, en suspension buyable 
contenant 10 mg de pyrvinium-base/ml et en dragees a 50 mg. 

Indication 

Oxyurose. 


Posologie 

1 cuilleree a cafe (5 ml)/10 kg de poids diluee dans un peu d’eau 
avant le repas. 

Bonne tolerance. Colore les selles en rouge vif. 


QUINAGOLINE 

Liste I. 

Antiprolactinique dopaminergique. Specials 
75 et 150 pg. 

Indications 




Prolactinomes 

nelles. 


(micro et 




& 


jV; 


prolac, comprimes a 25, 50, 


hyperprolactinemies fonction- 


Posologie 

Une prise quotidienne au coucher : habituellement 25 pg/j, puis 
50 pg/j, puis 75 pg/j (paliers de 3 jours). Puis paliers mensuels en fonc- 
tion de la prolactinemie, jusqu’a 300 pg/j. 


Effets indesirables 

Proches (parfois moindres) de ceux de la bromocriptine (voir p. 85). 


QUININE 

Liste I. 

Antipaludique naturel, alcaloide du quinquina. Schizonticide. Principales spe- 
ciality : Quinine chlorhydrate Lafran (quinine chlorhydrate), en comprimes a 250 
et 500 mg (204 et 409 mg de quinine base) ; Quinine sulfate Lafran (quinine sulfate), 
en comprimes a 250 mg (207 mg de quinine base) ; Quinoforme (quinine formiate), 
en ampoules injectables a 500 mg (438 mg de quinine base) ; Surquina (quinine 
chlorhydrate), en ampoules a 300 et 600 mg (respectivement 290 mg et 480 mg de 
quinine base). 

Indication 

Acces palustre. 

Posologie 

1. Acces grave, en traitement d’urgence : 25 mg/kg/j, en perfusions 
discontinues de 8 mg/kg toutes les 8 heures dans du serum glucose iso- 
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tonique (dose de charge recommandee chez l’adulte a la l re perfusion : 
16 mg/kg), soit 1,50 g a 2 g/j chez l’adulte pendant 7 jours consecutifs, 
ou bien relayee per os des que possible par l’antipaludique adapte a la 
situation epidemiologique. 

2. Acces simple : per os, 3 prises de 500 mg ou 25 mg/kg par jour pen- 
dant 7 jours. 

Incidents et accidents 

Bourdonnements d’oreilles, surdite, troubles visuels, vertiges, chute 
tensionnelle, troubles digestifs, hypoglycemie. A un role declenchant 
dans la fievre bilieuse hemoglobinurique. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


QUINOLONES 

Liste I. 

Famille d’antibiotiques de synthese. Absorption digestive satisfaisante ; elimi- 
nation renale rapide sous forme active. Interet therapeutique limite par la rapidite 
d’apparition des souches resistantes. L’acide pipedimique est specialise sous le 
nom de Pipram fort, en comprimes a 400 mg. 


Indications 

Infections urinaires de l’adulte ou de l’i 
non parenchymateuses. Prevention d< 


Posologie 

Adulte : 1,5 g/j. 


j ' 


ielenlan 

jtfTecWi 


dans leurs localisations 


Effets indesirables 

Troubles digestifs. Maiii|e^taiions allergiques, photosensibilisation. 
Manifestations neurosensoti&lles. A eviter chez l’enfant (possibility 
d’arthrite). y' 


Contre-indications 

Deficit en glucose-6-phosphate deshydrogenase. Enfants de moins de 
15 ans. 


RADIOTHERAPIE 

Le traitement par les radiations ionisantes (ou radiotherapie) consiste a deli- 
vrer dans un volume anatomique (dit volume-cible) une dose de radiation 
exprimee en grays (unite de dose de radiation ionisante absorbee/ gramme de 
tissu : 1 Gray =100 Rads = 10 000 Ergs) en un certain nombre de jours (etalement) 
et un certain nombre de seances (fractionnement). 

Si elle a quelques rares indications dans certaines affections benignes (pso- 
riasis, verrues, angiomes), elle est essentiellement employee dans le traitement 
des cancers ou elle constitue, avec la chirurgie et la chimiotherapie, un moyen 
therapeutique majeur. 

Volume cible : il comprend le volume tumoral tel qu’on peut le preciser par 
l’examen clinique et radiologique, un volume adjacent de securite et les volumes 
ganglionnaires qui ont une certaine probability d’etre envahis (selon le siege et 
l’histologie). 

Dose a delivrer : elle est de l’ordre de 60 Gy en 6 semaines (a raison de 4 a 
5 fractions/semaine) pour les epitheliomas et de l’ordre de 40 Gy en 4 semaines 
pour les lymphomes et pour les tumeurs que l’on veut secondairement operer 
(associations radiochirurgicales des cancers du sein, de l’uterus et du larynx). 


308 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Pour distribuer cette dose dans les volumes-cibles de la maniere la plus homo- 
gene possible et pour eviter l’irradiation des organes critiques adjacents (pou- 
mons, reins, moelle epiniere), le radiotherapeute a le choix entre deux techniques 
principales : la curietherapie et la radiotherapie externe. La radiotherapie metabo- 
lique et la radiotherapie ciblee sont du domaine de competence des specialistes 
de medecine nucleaire. 

/. CURIETHERAPIE 

L’utilisation therapeutique de radio-elements naturels tels que le radium a ete 
remplacee par celle de radio-elements artificiels tels le cesium et l’iridium. Les 
sources miniaturisees sont introduces au contact de lesions tumorales par l’inter- 
mediaire de guides mis en place avec precision : tubes ou aiguilles de platine ou 
d’or, ou montage en appareils de telecurietherapie appliques localement. Ces tech- 
niques sont surtout utilisees dans le cas de lesions neoplasiques du col uterin, du 
vagin, ou a proximite de zones « sensibles » (ceil, maxillaires). L’irradiation est 
alors continue et delivre des doses de l’ordre de 50 a 70 Gy en 4 a 8 jours. 

Voir Elements radioactifs. 

II. RADIOTHERAPIE PAR VOIE EXTERNE 

Consiste a exposer le malade a des faisceaux de dimensions et d’orientations telles 
qu’elles permettent d’obtenir en profondeur une distribution volumetrique adequate 
de la dose absorbee (definie par les courbes isodoses). Le choix du rayonnement 
depend de la profondeur du volume-cible et des apparels dont on dispose. 

1. Les faisceaux de photons (X ou gamma) sont les plus couramment employes. 
Leur rendement en profondeur augmente avec l’energig. Les valeurs entre paren- 
theses donnent l’ordre de grandeur de ce rendement a 10 cm de profondeur pour 
un champ de 10 x 10 cm : 

a) le « telecobalt » (50 a 60 %) est le plus rejranoto, le maximum d’absorption est 
a 4 mm de l’entree, ce qui diminue les reactions cutanees ; 

b) les accelerateurs permettent d’obtenii^cles faisceaux de plus haute energie. 
Ils different selon leur technologie et l^r tnaniabilite, mais les proprietes de leur 
rayonnement sont identiques, gu’ils soient produits par un accelerateur circulaire 
(ou betatron) ou un acceleratestir Unsure. C’est ainsi que les photons de 6 MeV 
(70 %) tendent a se substituer a»vtelecobalt ; ceux de 15 a 25 MeV (80 %) sont 
employes pour les tumeurs tres profondes. Au fur et a mesure que l’energie aug- 
mente, le sous-dosage relatif des tissus superficiels s’accentue et la diffusion late- 
rale diminue. 

2. Les faisceaux d’electrons emis par les accelerateurs sont utilises pour les 
volumes superficiels, car la dose absorbee diminue tres rapidement une fois 
atteinte une certaine profondeur. 

Les energies utiles vont de 3 MeV (mycosis fongoide) a 6-8 MeV (paroi thora- 
cique de cancers du sein) et a 20-25 MeV (pelvis). 

3. L’utilisation de particules lourdes (neutrons) est a l’etude. 

Effets indesirables 

1. A court terme : nausees, vomissements. Selon le champ, mucite 
buccale, oesophagienne, intestinale, vesicale, rectale, alopecie. Les 
hautes energies utilisees actuellement ont reduit la frequence des 
radiodermites ; il est cependant conseille d’eviter toute exposition 
solaire au cours du traitement et dans les mois qui suivent. On propose 
en cas d’irradiation cervicale haute une prophylaxie dentaire par gout- 
tieres fluorees (voir p. 166). 

2. A moyen et long terme : sequelles parenchymateuses (fibrose pulmo- 
naire, stomatite par asialie, pericardite et myocardite, hypothyroi'die, cas- 
tration ovarienne, gastrite et ileite atrophique, cystite, rectite, stenoses 
arterielles ostiales...). Elies ne sont pas toujours evitables selon la dose et 
le volume cible, meme avec une technique irreprochable. 


MEDICATIONS ET TECHNIQUES THERAPEUTIQUES 


309 


3. Les risques carcinogene et leucemogene sont reconnus. Leur inci- 
dence est accrue en cas de combinaison radio-chimiotherapique. 

III. RADIOTHERAPIE METABOLIQUE 

Injection d’un isotope capte par un organe ou un tissu a haute affinite : 
(corps thyroi'de), (cellules hematopoietiques). 

Voir lode, Phosphore radio-actif. 

IV. RADIOTHERAPIE CIBLEE 

Consiste a coupler un isotope radioactif sur un vecteur ciblant un motif cellu- 
laire. L’ibritumomab tiuxetan est constitue d’un anticorps monoclonal anti-CD20 
(voir Rituximab) couple a l’yttrium 90, emetteur beta dont les particules ont un 
trajet moyen de 5 mm. Speciality : Zevalin, usage hospitalier exclusif, sous condi- 
tion d’habilitation radiopharmaceutique. 

Indications 

Lymphomes non hodgkiniens de faible grade (folliculaires) : traite- 
ment de consolidation apres reduction tumorale initiale, ou en rechute 
apres une chimiotherapie initiale. 

Contre-indications 

Infiltration medullaire lymphocytaire B ^risque d’aplasie) et celles du 
rituximab. 

RALOXIFENE 

Modulateur specifique du receptef&^R^kcestrogenes. Agit sur les recepteurs des 
oestrogenes, avec des effets agoniste ou antagoniste, selon le tissu cible : agoniste 
cestrogenique sur l’os et le^grofil lipi^ique, antagoniste cestrogenique sur la glande 
mammaire. II en resulte un effet anti-osteoporotique avec reduction de l’incidence 
des tassements vertebrauk, une aiminution du LDL cholesterol. Specialites : Evista 
et Optruma, en comprimes aj&0 mg. 

Indications 

Prevention des fractures vertebrales non traumatiques chez les 
femmes menopausees a risque accru d’osteoporose. 

Posologie 

1 comprime par jour. 

Contre-indications 

Antecedents d’accidents thrombo-emboliques, insuffisance hepa- 
tique, insuffisance renale severe, hemorragie genitale inexpliquee, 
cancer de Pendometre ou du sein (la securite d’emploi dans ce sous- 
groupe n’ayant pas ete prouvee). 

Effets indesirables 

Bouffees de chaleur, accidents thrombo-emboliques, oedemes peri- 
pheriques, crampes. 

RAYONS ULTRAVIOLETS 

Rayonnement electromagnetique, dont la longueur d’onde est intermediaire 
entre celle de la lumiere visible et celle des rayons X. S’echelonne de 10 a 400 nm. 
On distingue les UVA (400-315 nm), les UVB (315-280 nm) et les UVC (280-10 nm). 
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Modes d’obtention : les rayons UV sont emis par le soleil, la lampe a vapeurs de 
mercure, la lampe a arc (cette derniere produisant egalement des rayons infra- 
rouges). 

Action physiologique : les rayons UV sont absorbes dans le premier millimetre 
de la peau. Leur action se ferait essentiellement par la modification des sterols 
cutanes. Elle est proportionnelle a la surface cutanee irradiee, d’ou la necessity 
frequente, meme dans le traitement d’une affection locale, d’irradier tout le corps. 
A doses elevees, les rayons ultraviolets provoquent un erytheme actinique, appa- 
raissant vers la 12 e heure. A doses repetees, ils produisent une pigmentation plus 
ou moins accentuee. Voir Phototherapie. 

Indication 

Actuellement limitee au traitement des achromies en association aux 
psoralenes (PUVAtherapie). 

Accidents 

Conjonctivites (ne pas oublier de proteger les yeux). Erythemes 
allant jusqu’a la brulure grave. Rupture possible de la lampe a vapeurs 
de mercure, que l’on ne placera jamais au-dessus du sujet. 


REEDUCATION VESICO-SPHINCTERIENNE 

La reeducation vesico-sphincterienne a pris une place importante dans le trai- 
tement des troubles mictionnels. Elle comporte differentes modalites qui peuvent 
ou non etre associees : , / 

1. La reeducation classique consiste a renforcer les mliscles releveurs de l’anus 
a l’aide d’exercices de contraction et de relachement eventuellement associes a 



ret T amelioration de la tonicite des 
t effectuee a l’aide d’une electrode 
me utilisant des frequences variant 


des efforts. 

2. L’electrostimulation fonctionnelle j 

fibres sphincteriennes de fagon passive: 
vaginale chez la femme, rectale elm 
entre 50 et 150 hertz. ^ 

3. Le bio-feedback permetf a^pati&nt d’apprecier la qualite de la contraction 
musculaire par une echelle lumineuse ou sonore. Cette technique permet une plus 
grande prise de conscience des muscles utiles a la continence et a la miction. 

4. Les methodes psycho-comportementales - relaxation, eventuellement soph- 
rologie... - sont des appoints importants notamment dans le traitement de la pol- 
lakiurie et dans celui des dysuries par mauvais relachement sphincterien per- 
mictionnel. 


Indications 

Traitement de l’incontinence urinaire d’effort en premiere intention. 
Traitement d’appoint des pollakiuries et de certaines dysuries d’origine 
fonctionnelle. Ces traitements permettent a bon nombre de patientes 
de differer voire d’eviter une intervention chirurgicale. 


RESINES ECHANGEUSES D’lONS 

Corps possedant la propriete d’eliminer certains ions du milieu dans lequel ils 
se trouvent. On peut preparer synthetiquement des resines anioniques, echan- 
geuses d’anions, et des resines cationiques, echangeuses de cations. 

1. Resines anioniques. Une resine anionique capable de complexer les acides 
biliaires est actuellement utilisee (voir Cholestyramine). 

2. Resines cationiques. Des resines capables de fixer du sodium ont ete utilisees 
per os dans le traitement des cedemes, mais sont actuellement abandonnees et il 
n’en existe plus de formes specialisees en France. On utilise en revanche avec 
succes, dans les hyperkaliemies, une resine chargee en sodium et capable de fixer 
le potassium (voir Polystyrene). 
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RETINOIDES 

Derives de la vitamine A naturelle et analogues synthetiques ayant les memes effets 
pharmacologiques que la vitamine A. Utilises en dermatologie pour leur role fonda- 
mental dans la croissance et la differenciation des tissus, en particulier la peau, et dans 
une variete rare de leucemie aigue (promyelocytaire). Ils sont soit naturels, soit syn- 
thetiques et utilises soit localement (creme, gel, lotion), soit oralement. 

Attention ! Tous les retinoides sont teratogenes et formellement contre-indiques 
en cas de grossesse (voir p. 395). 

I. RETINOIDES LOCAUX 


Indications et posologie 


Tableau 85. — Retinoides locaux. 



DCl 

SPECIALITIES 

INDICATIONS 

POSOLOGIE 

Naturels 

Tretinoine 
(vitamine A 
acide) 

Contracne, Effederm, 
Locacid, Ketrel, Retin A, 
Retacnyl 

Acne 

comedonienne 

1 fois/jour le soir 

Retinol 

Avibon 

Dermatoses 

suintgntes 

2 a 3 applications/j 

Synthetiques 

Adapalene 

Differine, Epiduo 

Acna^^ 

cofitedOTienne 

1 fois/jour le soir 

Tazarotene 

Zorac 

^ 

Psoriasis 
en plaques 

1 fois/jour, associee 
a une corticotherapie 
locale ou une 
phototherapie UVB 


tatinn pn Hi 


Effets secondaires 

Xerodermie, irritation en debut de traitement avec, pour la treti- 
noi'ne, une aggravation frequente des lesions d’acne vers la troisieme 
semaine du traitement qui ne doit pas etre stoppe. 

L’adapalene est mieux toleree, mais moins efficace. 


Contre-indication 

Grossesse. 


II. RETINOIDES SYSTEMIQUES 

Plusieurs retinoides systemiques sont actuellement commercialises : 

a) l’isotretinoine (ou acide 13-cis retinoique). Specialites : Roaccutane, 
Curacne Ge, Contracne Ge, Isotretinoi'ne Tevax et Procuta Ge, en capsules molles 
a 5, 10, 20 et 40 mg ; 

b) l’acitretine. Speciality : Soriatane, en gelules 10 et 25 mg ; 

c) le bexarotene. Speciality : Targretin, en capsules 75 mg ; 

d) ralitreino'fne. Speciality : Toctino, en capsules a 10 et 30 mg ; 

e) la tretinoi'ne (acide 13-trans retinoique). Vesanoid, comprimes 10 mg. 

Indications et posologie 

1. Isotretinoi'ne. Acne severe ou resistante aux traitements classiques, 
rosacee, pustulose du cuir chevelu, granulome annulaire : 50 mg/kg/j 
sur une longue periode pour atteindre avec une dose cumulee maxi- 
male de 100 a 120 mg/kg. 
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2. Acitretine. Psoriasis palmo-plantaire, pustuleux, erythrodermique, vul- 
gaire en plaques et du sujet VIH positif ; troubles de la keratinisation, 
lesions precancereuses chez les transplants renaux, le xeroderma pig- 
mentosum ; dermatoses inflammatoires resistantes aux traitements clas- 
siques (granulome annulaire, sarcoidose, lupus cutane, lichen plan) : 15 a 
35 mg en une prise quotidienne au cours des repas. La xerose cutaneo- 
muqueuse tolerable par le patient, en particular labiale, est un effet secon- 
daire attendu et necessaire pour l’efficacite du traitement. L’association 
avec la phototherapie permet d’epargner les doses de rayons ultraviolets. 

3. Bexarotene. Lymphomes cutanes T aux stades avances, en 
seconde ligne, apres echec d’au moins un traitement systemique : 
300 mg/m 2 /j, dose pouvant etre abaissee a 200, voire 100 mg/m 2 /j en 
raison des effets secondaires (surtout hypertriglyceridemie). 

4. Alitreinoine. Eczemas chroniques des mains resistants aux traite- 
ments classiques : 10 a 30 mg/j. 

5. Tretinoine. Leucemie aigue a promyelocytes : 45 mg/m 2 voie orale, 
jusqu’a remission complete, simultanement a une chimiotherapie apla- 
siante (voir p. 707). 


Effets indesirables 

1. Teratogenicite persistant 1 mois (isotretinqme), voire 2 ans (aci- 
tretine) apres l’arret du traitement, d’ou la necessity d’une contracep- 
tion efficace pendant le traitement et duran^Tnois a 2 ans selon la 


specialite choisie, 

2. Effets cutaneo-muqueux : sechqfessl 




cutaneo-muqueuse interdi- 
sant le port de lentilles, photosensibilisation, granulomes pyogeniques, 
alopecie. 

3. Perturbations biologiques : dyslipemie (quasi-constante pour le 
bexarotene, portant surtbut surges triglycerides), augmentation des 
transaminases ; elevation desTenzymes musculaires chez les sujets a 
activite sportive importante (isotretinoine) ; insuffisance thyro'idienne 
d’origine centrale (bexarotene). 

4. Syndrome de l’acide retinoi’que dans le traitement initial des leuce- 
mies aigues promyelocytaires (tretino’ine) : fievre, dyspnee, epanche- 
ment pleural et pericardique, hypotension, oedemes, risque de 
defaillance multiviscerale. Ce risque est limite par le declenchement 
simultane d’une aplasie chimiotherapique. 

5. Plus rares : hypertension intracranienne (surtout en association 
avec les cyclines qui sont contre-indiquees), baisse de la vision crepus- 
culaire, troubles digestifs, enteropathies inflammatoires. Ces effets sont 
en general dose-dependants et regressifs a l’arret du traitement. 


RIBAVIRINE 

Liste I. 

Antiviral, analogue de la guanosine. Actif sur les virus ARN et ADN, dont le virus 
respiratoire syncitial et surtout le virus C de l’hepatite en association avec l’inter- 
feron (voir ce mot). Egalement actif sur les virus des fievres hemorragiques virales 
(virus de la fievre de Lassa, virus Marburg et Ebola, virus de Crimee-Congo). Spe- 
cialites : Copegus, comprimes a 200 et 400 mg ; Rebetol, en gelules a 200 mg et 
solution buvable a 40 mg/ml ; Virazole, en solution a 100 mg/ml pour injection IV 
ou a 6 g/100 ml pour aerosol nebuliseur (disponible par ATU). 
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Indications et posologie 

1. Hepatites C chroniques, par voie orale en combinaison avec l’inter- 
feron alpha : 800 a 1 200 mg/j durant 6 mois (genotype 1 et faible 
viremie, genotypes 2 et 3) a 12 mois (genotype 1 et forte viremie). 

2. Infections a virus respiratoire syncitial (Virazole) : nebulisation de 
la solution reconstitute a 20 mg/ml (300 ml) sur 12 a 18 heures, pendant 
3 a 7 jours. 

3. Fievre de Lassa et affections a arenavirus ou flavivirus (Virazole) : 
30 mg/kg IV, puis 26 mg/kg toutes les 6 heures pendant 4 jours et 
8 mg/kg toutes les 8 heures pendant 4 jours. 


Effets indesirables 

1. Effets teratogenes chez l’animal : contraception obligatoire 
(homme et femme) pendant le traitement et pendant les 7 mois qui sui- 
vent. Test de grossesse mensuel pendant le traitement. 

2. Anemie hemolytique : diminution moyenne de l’hemoglobine de 2 
a 3 g/100 ml. De ce fait, risque d’angor ou d’infarctus du myocarde en 
cas d’insuffisance coronarienne. Diminution de la posologie si l’hemo- 
globine est inferieure a 10 g/100 ml. 

3. Syndrome depressif. 


RIFAMPICINE 

3-(4-methyl-l-piperazinyl-iminomethyHi-rff4mycine. Antibiotique semi-synthe- 
tique derive de la rifamycine, elle-meme obfenue a partir des produits de fermen- 
tation de Streptomyces mediterrarifeLltydiee d’une puissante activite bactericide 
contre les mycobacteries, et ej^ particulier contre le bacille de Koch et le bacille 
de Hansen. Absorption digestive rapide ; concentration sanguine bactericide faci- 
lement obtenue apres administration orale. Demi-vie plasmatique de 3 heures. 
Excretion surtout biliaire et accessoirement renale. Egalement active contre cer- 
tains germes a Gram positif (staphylocoque). Specialites : Rifadine, en gelules a 
300 mg, suspension buvable a 2 % et ampoules injectables a 600 mg ; Rimactan, en 
gelules a 300 mg. Rifinah (associe a l’isoniazide), en comprimes a 300 mg (rifampi- 
cine)/150 mg (isoniazide) ; Rifater (associe a l’isoniazide et la pyrazinamide), en 
comprimes a 120 mg (rifampicine)/50 mg (isoniazide)/300 mg (pyrazinamide). 


Indication 

Tuberculose, en association avec d’autres antituberculeux. Infec- 
tions a staphylocoques, en association. 


Posologie 

Tuberculose : 10 mg/kg/j, soit 600 mg/j chez l’adulte, en 1 seule prise, 
le matin a jeun. 

Dose double dans les autres indications. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


Effets indesirables 

Ils decoulent de l’elimination principalement biliaire et des pro- 
prietes d’inducteur enzymatique. Potentialisation de l’hepatotoxicite 
(notamment de l’isoniazide), diminution ou inhibition l’efficacite 
d’autres medicaments (oestroprogestatifs, corticosteroi’des, antivita- 
mines K). Accidents immuno-allergiques en cas de prise intermittente. 
Hemolyse, insuffisance renale aigue. 
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RILUZOLE 

Liste I. 

Seul traitement agree pour la sclerose laterale amyotrophique. Agirait par inhi- 
bition de processus glutamatergiques. Specialite : Rilutek, en comprimes a 50 mg. 

Indication 

Sclerose laterale amyotrophique : prolonge la duree de vie des 
patients, retarde le recours a la ventilation assistee. Sans effet sur les 
symptomes de la maladie (fasciculations, deficit moteur, troubles res- 
piratoires et de deglutition). 

Posologie 

1 comprime (50 mg) toutes les 12 heures. 

Contre-indication 

Hepatite cytolytique. 

Effets indesirables 

Augmentation frequente des transaminases (souvent reversible si 
moderee, meme en cas de poursuite du traitement). Rarement : agranu- 
locytose, pancreatite, oedeme angioneurotique. 


RINGER-LACTATE (Solution de) 

Solute isotonique complexe, pouvant etre utiliserifaryftie IV. Commercialisee en 
flacons de 250, 500 et 1 000 ml, sa compos itionjomfcue est tres proche du plasma 
humain normal : (132 mmol de sodium, 6 mmdl de potassium, 8 mmol de calcium, 
28 mmol de lactate et 112 mmol de chlore/rt^. ^ 

Chlorure de sodium 
Chlorure de potassium 
Chlorure de calcium . . 

Lactate de sodium 
Eau distillee 



Indications 

Memes indications que le solute isotonique de chlorure de sodium 
(voir ce mot). 


Contre-indications 

Acidose lactique, hyperkaliemie, hypercalcemie, alcalose metabo- 
lique, digitaliques et diuretiques epargneurs de potassium. 


RITUXIMAB 

Liste I. 

Anticorps monoclonal chimerique produit par recombinaison genetique : sa 
structure est composee d’un gene humain d’IgGI codant la partie constante, et 
d’un gene murin codant la specificite anti-CD20. Specialite : Mabthera, en flacons 
injectables a 10 mg/ml (10 et 50 ml). Usage hospitalier exclusif. 

Indications et posologie 

1. Lymphomes non hodgkiniens : 

a) En monotherapie dans les lymphomes folliculaires et certains syn- 
dromes immunoproliferatifs observes apres transplantation : 350 mg/m 2 
en perfusion IV lente 1 fois par semaine pendant 4 semaines. Lymphomes 
folliculaires en traitement d’entretien apres reponse a une chimiotherapie : 
350 mg/m 2 en perfusion IV lente une fois par trimestre. 
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b) En association (R-CHOP) dans les lymphomes a grandes cellules : 
350 mg/m 2 en association avec la polychimiotherapie toutes les 3 a 
4 semaines. 

2. Leucemie lymphoi'de chronique, en association a une chimiotherapie 
(fludarabie-cyclophosphamide), toutes les 4 semaines : 350 mg/m 2 en per- 
fusion IV lente. 

3. Polyarthrite rhumatoide, en association au methotrexate chez les 
patients ayant une forme active en echec d’un ou plusieurs agents anti- 
TNF : cures sequentielles, par 2 perfusions IV de 1 000 mg habituelle- 
ment a 2 semaines d’intervalle. 

4. Formes severes de certaines affections auto-immunes (anemies 
hemolytiques, purpuras thrombopeniques, pemphigus, sclerose en 
plaques, lupus systemique) : en monotherapie, 350 mg/m 2 en perfusion 
IV lente une fois par semaine pendant quatre semaines. 

Effets indesirables 

1. Syndrome de relargage de cytokines (bronchospasme, hypoten- 
sion, fievre urticaire, angio-oedeme) observe dans plus de la moitie des 
cas lors de la premiere perfusion ; les symptomes s’attenuent en ralen- 
tissant ou en stoppant transitoirement le debit de perfusion, et tendent 
a disparaTtre lors des perfusions ulterieures. 

2. Syndrome de lyse tumorale (hyper-uricemie, hyperkaliemie, hypo- 
calcemie, insuffisance renale aigue) en cas de forte masse tumorale ini- 
tiale : prevention par diurese abondant et alcalinisee, hypo-uricemiants. 
Reactions allergiques, neutropenie (parfois de maniere retardee). 
L’immunodepression reste ijioderee malgre la depletion en lympho- 
cytes B et la diminutiomde-ia^Fiponse vaccinale. L’attention actuelle est 
attiree par le risque de leuC^ncephalopathie multifocale progressive. 

RIVASTIGMINE 

Liste I. 

Anticholinesterasique. Specialite : Exelon, en gelules a 1,5, 3, 4,5 et 6 mg, solu- 
tion buyable a 2 mg/ml, dispositif transdermique a 4,6 et 9,5 mg/24 heures. 

Indication 

Traitement symptomatique des formes legeres a moderement 
severes de la maladie d’Alzheimer : reduit ou ralentit la progression de 
certains troubles cognitifs et manifestations de dependance. 

Posologie 

Dose initiale de 1,5 mg 2 fois par jour. Evaluer la tolerance et aug- 
menter la dose par paliers de 15 jours, a 3 mg 2 fois par jour, 4,5 mg 
2 fois par jour, puis a 6 mg 2 fois par jour. 

Contre-indications 

Insuffisance hepatique severe. 

Effets indesirables 

Mineurs et difficiles a attribuer au seul medicament sur ce terrain : 
asthenie, nausees, sommnolence, vomissements, inappetence. Troubles 
de conduction auriculoventriculaire. Risque d’accidents cholinergiques 
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en cas d’ intoxication aigue : sueurs, hypersalivation, myosis, brady- 
cardie, diarrhee et vomissements. 


SACCHAROMYCES BOULARDII 

Levure commercialisee sous le nom d’Ultra-Levure. 

Indications 

Prevention des diarrhees et colites post-antibiotiques dans les groupes 
a risque. Prevention des diarrhees liees a l’alimentation enterale a debit 
continu. Traitement des recidives de colite pseudo-membraneuse. 

Posologie 

Prevention des diarrhees : 1 g/j. Traitement des rechutes de colite 
pseudo-membraneuse: 1,5 g/j. 


SAIGNEE 


Indications 

Polyglobulies (traitement d’attaque si menace vasculaire, traitement 
d’entretien). Hemochromatose genetique. 


Technique 

On saigne en general la veine cephalique au pli du coude, a l’aide 
d’une aiguille de gros calibre. Soustraire 20£Njk 400 ml de sang selon 
l’indication et le poids du patient. 

Effets secondaires 

Hyposideremie avec microcytose, 

(polyglobulies) : doit etre respectee. 

SAPOLAN 



e cas de saignees repetees 


hte, d^B6 % c 


Melange de 60 % de naphte, d^^6 % de lanoline et de 4 % de savon. Employe 
en dermatologie comme antiprurigineux en pommades ou pates a 10, 20 ou 30 % 
ou meme nature. II existe dans le commerce sous forme de sapolan noir et de 
sapolan blanc ou decolore, ainsi qu’en poudres, laits, cremes, pates, emplatres ou 
en associations diverses. 


SECNIDAZOLE 

Liste I. 

Amoebicide. Specialite : Secnol, en sachets-doses de microgranules de 2 g. 

Indication et posologie 

Amibiase intestinale et giardiase : adulte, 2 g en une prise unique ; 
enfants, 30 mg/kg de poids en une prise. 

Amibiase tissulaire : memes doses pendant 5 jours. 

Incidents 

Troubles digestifs. Effet antabuse. 

SELEGILINE 

Liste I. 

Antiparkinsonien. Inhibiteur de la monoamine oxydase de type B. Agit egale- 
ment en inhibant le recaptage des catecholamines. Prolonge les taux plasmatiques 
utiles de dopamine. Specialites : Deprenyl, en comprime a 5 mg ; Otracel, en lyo- 
philisat oral a 1,25 mg. 
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Indications 

Maladie de Parkinson. En monotherapie, au debut de la maladie, afin 
de differer le recours a la L-Dopa. En association avec la L-Dopa couplee 
a un inhibiteur de dopadecarboxylase, afin de diminuer la posologie de 
cette derniere, de prolonger l’efficacite de la dopatherapie, et de limiter 
les fluctuations de « fin de dose ». 


Posologie 

En monotherapie : debuter le traitement a 10 mg/j. 

En association avec la levodopa-decarboxylase : debuter le traite- 
ment a 5 mg/j. 

Contre-indications 

Insuffisance coronaire. Associations dangereuses : antidepresseurs 
serotoninergiques purs (citalopram, fluoxetine, fluvoxamine, paroxetine, 
sertraline), neuroleptiques (sauf clozapine), pethidine, tramadol, agonistes 
des recepteurs 5-HT (sumatriptan, naratriptan, zolotriptan), lithium. 


Effets indesirables 

Surdosage en L-Dopa : nausees, vomissements, secheresse buccale, 
hypotension orthostatique, insomnie, troubles confusionnels, dyskinesies. 




SETRONS 

Liste I. 

nibition des recepteurs serotoniner- 
giques de type 3. Le cout eleve de^ee^^TTduits limite leur emploi aux cas de nau- 
sees et de vomissements sp^Kifiquement lies aux effets des traitements 
antineoplasiques fortemejat emetisants, lorsque ces manifestations ne peuvent 
etre prevenues par d’autres antinaupathiques (voir ce mot). 

Les principales specralit6$ disponibles sont listees dans le tableau 86. 

Tableau 86. — Antinaupathiques antagonistes des recepteurs 5 -HT 3 (setrons). 


DCI 

speciality 

PRESENTATION 

POSOLOGIE 

Ondansetron 

Zophren 

cp a 4 et 8 mg, 
lyoph oral a 4 
et 8 mg, sirop 
a 4 mg/5 ml, sol inj 
a 4 mg et 8 mg/amp, 
suppos a 16 mg 

Traitements moyennement et 
fortement emetisants : 8 mg 
(adultes) ou 5 mg/m 2 (enfants), 
a renouveler toutes les 12 heures 
selon la duree de la 
chimiotherapie et des symptomes 

Granisetron 

Kytril 

cp 1 et 2 mg, 
sol inj 3 mg/amp 

Traitements moyennement et 
fortement emetisants : 1 mg/ 12 h 
(adultes), debutes 1 heure avant 
le debut 

Tropisetron 

Navoban 

gel 5 mg, 

sol inj a 5 mg/amp 

Traitements moyennement 
et fortement emetisants : 5 mg 
(adultes) a renouveler toutes 
les 12 heures selon la duree de la 
chimiotherapie et des symptomes 

Dolasetron 

Anzemet 

cp a 200 mg, sol inj 
a 100 mg/amp 

Traitements fortement emetisants 
(adultes) : 100 mg IV ou 200 mg 
p.o. avant le debut 
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Indications 

Prevention et traitement des vomissements induits par les traite- 
ments chimiotherapiques et radiotherapiques antineoplasiques. 

Posologie 

Voir tableau 86. 

Effets indesirables 

1. Mineurs et transitoires : cephalees, constipation, douleurs abdomi- 
nales, augmentation des transaminases. 

2. Plus rarement : bronchospasme, hypotension, urticaire et choc 
anaphylactique, troubles de conduction. 

3. Surdosage : hallucinations, hypertension arterielle. 


SIALAGOGUES 

Medicaments susceptibles de stimuler la fonction secretrice et excretrice des 
glandes salivaires. Ce sont les parasympathomimetiques (cholinergiques) a uti- 
liser de fa^on continue au moins 3 mois. 


Indications 

Ils ne sont utiles que s’il reste du tissu glaiylulaire actif, evalue par 
la scintigraphie au technetium 99, ou tres grossierement par l’allonge- 
ment du test au sucre (temps mis que fonde un morceau de sucre place 
sous la langue, normalement 3 a 6 minutes)) et en complement des 
methodes de stimulation mecanique (chewing-gum) et des apports 
hydriques. ( t J 

Formulations et posologie 

1. Teinture de Jaborandi (au J/S®) : 30 gouttes dans un peu d’eau, 
3 fois par jour. 

2. Pilocarpine : preparations magistrates en gelules ou en comprimes de 
2,5 ou 5 mg, 3 fois par jour ; Salagen, en comprimes a 5 mg, 1 comprime, 
3 fois par jour. 

3. Geneserine 3 (eseridine salicylate) : 30 gouttes, 3 fois par jour. 


SOMATOSTATIN E 

Liste I. 

Hormone secretee par les cellules endocrines du duodenum et du pancreas, et 
par l’hypothalamus. Ses actions sont multiples, principalement inhibition de nom- 
breuses secretions digestives endocrines (incluant insuline et glucagon) et exo- 
crines, et inhibition de la secretion hypophysaire de GH. 

On utilise en therapeutique des formes synthetiques ou des analogues de la 
somatostatine. 

I. SOMATOSTATINE DE SYNTHESE 

Specialites : Stomatostatine UCB, en solution injectable IV, flacons a 0,25 mg, 
3 mg et 6 mg dans 1 ml. Eumedica. 

Indications et posologie 

1. Ruptures de varices oesophagiennes en traitement initial probabi- 
liste ou de 2 e intention : dose de charge, 0,04 mg/kg/h en perfusion 
continue. La perfusion peut etre maintenue 48 heures, sauf inefficacite 
apres les 8 premieres heures. 
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2. Fistules digestives post-operatoires : 0,25 mg/h en perfusion IV 
lente pendant 48 heures. Ne poursuivre que si le debit de la fistule est 
reduit de > 70 %. Sevrage progressif pour eviter un effet rebond. 

Effets indesirables 

IIs sont lies a l’effet pharmacologique de la somatostatine perfusee trop 
rapidement. L’effet sur la glycemie doit etre surveille. Effet retard en cas 
d’arret brusque de la perfusion. Deconseille pendant la grossesse. 

II. ANALOGUES DE LA SOMATOSTATINE 

Octapeptides de synthese aux proprietes apparentees a celles de la somatosta- 
tine. Specialites : 

1 . Sandostatine (octreotide acetate), en solution injectable par voie SC dosee a 
50, 100 et 500 pg dans 1 ml, active 8 heures ; Sandostatine LP, microspheres dosees 
a 10, 20 et 30 mg liberant apres une injection unique de Toctreotide en plateau de 
concentration sanguine du 7 e au 42 e jour (avant le 7 e jour, prescrire la Sandosta- 
tine usuelle). 

2. Somatuline LP (lanreotide acetate), suspension injectable par voie IM a 30 mg 
(active 15 jours), a 60 et 90 mg par voie SC (active 1 mois), et a 120 mg par voie 
SC (active 6 semaines). Apres une injection unique, deux pics plasmatiques pre- 
coces suivis d’une decroissance tres lente. Rythme des injections dans les tumeurs 
carcinoi'des a l’acromegalie de 14 jours initialement, reduit au besoin a 10 jours. 

Indications et posologie 

1. Tumeurs endocrines carcinoi'des, vipomes (syndrome de Verner- 
Morrison), glucagonomes, tumeurs digestives et hypophysaires : les 
formes retard LP sont pratiquement les seules utilisees a la dose 
minima efficace d’apres les symptomes et, dans l’acromegalie, d’apres 
le taux d’lGFl. En moyenn^; fyL a 30 mg/mois (ocreotide) ; 60 a 
120 mg/mois (lanreotide)., 

2. Fistules digestives post-operatoires et stomies du grele a haut 
debit (Sandostatine/: fOQ pg par voie SC, 3 fois par 24 heures. 

3. Rupture de varices desogastriques (Sandostatine) : 25 pg/h en per- 
fusion IV continue, en preparation du traitement endoscopique. 

4. Antidote des intoxications graves par les sulfamides hypoglyce- 
miants ne repondant pas ou partiellement a l’administration de glucose 
hypertonique (Sandostatine) : 50 a 100 pg par voie IV ou SC toutes les 
8 a 12 heures. 

Contre-indications 

Grossesse et allaitement. Prudence chez le diabetique, dont les 
besoins en insuline diminuent. 

Effets indesirables 

Douleur au point d’injection. Troubles digestifs hauts et bas. Steator- 
rhee. Hyperglycemie toujours moderee. Prudence chez le diabetique 
insulino-dependant, dont les besoins en insuline diminuent. Lithiase 
vesiculaire. 

SON DE BLE 

Disponible en vrac et sous forme de multiples marques. Les sons en grosses 
paillettes sont les plus efficaces. Peut egalement etre prescrit sous forme de pain 
reellement complet (Jac’Son) ou de pain de son en boulangerie. Agit par les fibres 
alimentaires qu’il contient. 
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Indications et posologie 

Constipation « maladie », constipation du syndrome de l’intestin irri- 
table. 

Posologie 

15 a 30 g/j. 

Contre-indications 

Affections stenosantes du tube digestif. Megacolons. 

Effets indesirables 

Aucun, la production de gaz (hydrogene, methane) par fermentation 
bacterienne colique etant faible a ces doses. 


SORBITOL 

Sucre d’origine vegetale, utilise comme laxatif (Microlax, solution rectale ; Sor- 
bitol Delalande, sachets a 5 g pour suspension buyable). 

Indications 

Constipation (formes enterales et rectales). 


SPECTINOMYCINE 

Liste I. 

Antibiotique de la famille des aminosides, ap[ 
cialite : Trobicine, en flacons pour preparation injectable de 2 g. 

Indication 

Limitee a la blennorragie gonococciqu 
quence des resistances acqj^s^j 


parerite a la streptomycine. Spe- 


ue aigue en raison de la fre- 


Posologie 

2 a 4 g en injection IM. 


icquiseSv 


SPIRONOLACTONE 

Liste I. 

Syn : spirolactone. Groupe de steroides ayant une structure proche de celle de 
l’aldosterone et doues d’un effet antagoniste de cette hormone par competition 
tubulaire renale. La spironolactone est utilisee pour son action diuretique et 
d’epargne potassique (risque d’hyperkaliemie). Nombreuses specialites et gene- 
riques : en comprimes a 25, 50 et 75 mg ; Soludactone (canrenoate de potassium), 
en ampoules a 100 et 200 mg. La spironolactone est presente dans plusieurs asso- 
ciations : Aldactazine, Practazin, Aldalix, Spiroctazine. L’eplerenone (Inspra) est un 
anti-aldosterone d’action plus specifique (moindre affinite pour les recepteurs a la 
progesterone et aux androgenes). 

Indications 

1. (Edemes des cirrhoses, insuffisance cardiaque, oedemes resistants 
aux traitements traditionnels (syndromes nephrotiques). 

2. Paralysie periodique familiale (en raison de leur action hyperkalie- 
miante). 

3. Pour l’eplerenone, reduction du risque de morbi-mortalite cardio- 
vasculaire chez des patients stables presentant une dysfonction ventri- 
culaire gauche et des signes cliniques d’insuffisance cardiaque apres un 
infarctus du myocarde recent. 
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Posologie 

Aldactone : 25 a 300 mg/j. Soludactone : 100 a 200 mg, 4 fois par jour. 
Inspra : 25 a 50 mg/j. 

Contre-indications 

Hyperkaliemie, insuffisance renale. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

Effets indesirables 

Effet anti-androgene (risque de gynecomastie et d’impuissance). 
Risque d’hyperkaliemie. 


STATIN ES 

Liste I. 

Hypolipemiants dotes d’une activite inhibitrice de 1’HMG-CoA reductase. Inhi- 
bent la synthese intracellulaire du cholesterol, stimulent les recepteurs des LDL 
cholesterol et en augmentent le nombre, ce qui permet l’epuration du LDL choles- 
terol plasmatique et la baisse du cholesterol total, de l’apoproteine B, des trigly- 
cerides et une augmentation moderee du HDL cholesterol, une amelioration du 
rapport cholesterol total/HDL. Les statines sont efficaces seules ou associees avec 
un chelateur d’acides biliaires, en complement d’un regime adapte et assidu. Spe- 
cialites : les principales statines disponibles sorft presentees dans le tableau 87. 


Tableau 87. — St 


Statines: 


A 


DCI 

SPECIALITIES 

^^^BENTATION 

POSOLOGIE 

Atorvastatine 

Tahor 

"c^jilO, 20, 40 et 80 mg 

10 a 80 mg/j 

Fluvastatine 

Fluvastatine EG 

T 

’'cp a 20 et 40 mg 

20 a 80 mg/j 


Fractal, Lescol- ' 

cp a 20, 40 et 80 mg 


Pravastatine 

Elisor, Vasten 

cp a 10, 20 et 40 mg 

10 a 40 mg/j 

Rosuvastatine 

Crestor 

cp a 5, 10 et 20 mg 

10 a 40 mg/j 

Simvastatine 

Simvastatine EG 

cp a 10, 20 et 40 mg 

20 a 40 mg/j 


Lodales 

cp a 20 et 40 mg 



Zocor 

cp a 5, 20 et 40 mg 



Indications 

1. Prevention des complications associees a l’hypercholesterolemie 
(hypercholesterolemies pures, type Ha, ou mixtes, type lib), lorsqu’un 
regime adapte et assidu s’est revele insuffisant (voir p. 956). Toutes les 
statines (hormis la rosuvastatine) montrent un benefice sur la morbi- 
mortalite cardiovasculaire : 

a) en prevention secondaire ou avec un haut risque cardiovascu- 
laire : la valeur cible du LDL cholesterol est inferieure a 1 g/1 ; 

b) en prevention primaire : sans facteur de risque, la valeur cible du 
LDL cholesterol est inferieure a 2 g/1. Avec un facteur de risque, elle est 
au-dessus de 1,9 g/1. Avec deux facteurs de risque, elle est au-dessus de 
1,6 g/1 et avec plus de deux facteurs de risque, au-dessus de 1,3 g/1. 
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Ces effets sont obtenus avec la pravastatine (en prevention primaire 
et secondaire), la simvastatine (en prevention secondaire). Cette effica- 
cite n’est pas demontree pour l’artovastatine, la fluvastatine. 

2. Hypercholesterolemie familiale homozygote : atorvastatine, rosuvas- 
tatine, simvastatine en association a d’autres traitements (LDL apherese). 

Posologie 

10 mg/j au debut. Augmenter eventuellement la posologie quoti- 
dienne de 10 mg tous les mois sans depasser 40 mg/j (artovastatine et 
simvastatine jusqu’a 80 mg/j). 

Contre-indications 

Grossesse. Allaitement. Insuffisance hepatique severe. 

Effets indesirables 

Augmentation des transaminases. Une elevation superieure a 3 fois 
la normale doit faire interrompre le traitement. Myalgies. Surveillance 
systematique de la creatine phosphokinase (CPK) : interrompre le trai- 
tement si le taux depasse 5 fois la normale. 


Interactions medicamenteuses 

Eviter d’associer les medicaments ayant un metabolisme hepatique. 
Association deconseillee avec les fibrates. 


STERILISATION 




odes utilisables pour tuer les 


On designe sous ce terme les nombreus es nuji 
germes microbiens. Outre la simple ebullition %ui peut a la rigueur suffire, on dis- 
tingue les methodes physiques et les metbqdes chimiques. 

1 . Methodes physiques 

a) Chaleur seche : les objets.de verrerie et de porcelaine, ainsi que les instru- 
ments, peuvent etre sterilise^a la chaleur seche, par exemple au four Pasteur, par 
un sejour de 30 minutes a 170 °C. 

b) Chaleur humide (sterilisation proprement dite) : a 1’ autoclave, sejour de 
20 minutes a 110 °C ou 120 °C. Utilisee principalement pour la plupart des solutes 
injectables, des milieux de culture (sauf le serum coagule), des objets de panse- 
ments et recipients bouches. 

c) Tyndallisation : chauffage discontinu 3 jours de suite, 1 heure a 70 °C 
(methode officielle en France pour les solutes injectables thermolabiles) ; effica- 
cite discutee. 

d) Pasteurisation : chauffer a 70-72 °C et refroidir rapidement. Conserver a l’abri 
de Fair. Sterilisation momentanee, evite des fermentations. 

e) Filtration-sterilisation : a l’aide de filtres a pores tres fins (methode tres uti- 
lisee a l’etranger pour les solutes injectables). 

f) Rayons UV (lampes germicides). 

Aucune des methodes ci-dessus ne permet de steriliser le materiel de perfusion 
et de transfusion sans provoquer la formation de pyrogenes : aussi, il est recom- 
mande d’utiliser les necessaires vendus steriles et sans pyrogenes, non recupe- 
rables, a jeter apres emploi. 

2. Methodes chimiques 

a) Antiseptiques a usage externe (voir ce mot) d’efficacite inegale. Leur emploi 
dans les preparations injectables et les produits d’alimentation est, dans la majo- 
rite des cas, proscrit en France. 

b) Acide peracetique : pour la desinfection-sterilisation des materiels et dispo- 
sitifs medicaux non autoclavables (endoscopes, generateurs d’hemodialyse, pro- 
theses biologiques...). 

c) Agents tensio-actifs (Surfanios) pour le bionettoyage des surfaces (salles 
d’operation, chambres steriles). 
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STIMULATEUR CARDIAQUE 

Syn : pace-maker, entraTnement electrosystolique interne permanent. Genera- 
teur electrique destine a suppleer Factivite electrique spontanee transmise depuis 
le sinus aux oreillettes aux ventricules. Le generateur est relie aux cavites car- 
diaques (1 a 3) qu’il ecoute et stimule par un a trois sondes intracardiaques, intro- 
duces par voie sous-claviere. Le boTtier du generateur est implante devant ou 
derriere le muscle pectoral. Les generateurs sont equipes de piles au lithium, dont 
la duree de fonctionnement varie de 6 a 10 ans. 

Le mode de fonctionnement des stimulateurs cardiaques est precise par 3 a 
4 lettres. La premiere et la deuxieme lettre indiquent les cavites successivement 
stimulees et ecoutees : A pour auriculaire, V pour ventriculaire et D pour les deux, 
auriculaire et ventriculaire. Le mode de stimulation est identifie par la troisieme 
lettre, I pour Inhibe (mode sentinelle), T pour declenche (mode archafque qui n’est 
plus utilise) et D pour les deux (mode permettant la synchronisation du ventricule 
sur l’oreillette). L’impulsion electrique delivree par le generateur est bloquee 
lorsqu’il detecte une activite electrique spontanee (onde P et/ou QRS). La fre- 
quence de decharge du generateur est le plus souvent asservie a un parametre 
physiologique utilisant un capteur d’activite mecanique (deplacement dans 
Fespace) ou de ventilation ; ce mode est identifie par la lettre R. Les modes de 
fonctionnement les plus frequents sont AAIR et DDDR. 

La surveillance des stimulateurs cardiaques est assuree par telemetrie permet- 
tant de connaTtre le niveau de charge des piles, Fintegrite des sondes et de pro- 
grammer les parametres de stimulation cardiaque (frequence minimale et 
maximale, delai auriculo-ventriculaire, mode de stimulation). De nombreuses fonc- 
tions sont offertes par les stimulateurs cardiaques modernes, notamment une 
fonction Holter, ou des fonctions de prevention de la fibrillation auriculaire. 

Les stimulateurs cardiaques peuvent/^teppiventriculaires : une sonde supple- 
mental stimule la paroi laterale du ventricule gauche via le sinus coronaire. Ce 
mode de stimulation permet de corriglbrlkr asynchronisme interventriculaire et/ou 
un asynchronisme de contraction'fiCrayentriculaire gauche. 

Un appareillage derive peut»d«^er des chocs electriques (voir Defibrillateur 
implantable). jt' " 

Indications 

Bloc auriculo-ventriculaire du 2 e ou 3 e degre, exceptionnellement du 
l er degre. Dysfonction sinusale. Insuffisance cardiaque refractaire avec 
dysfonction ventriculaire gauche severe et allongement de QRS de 
160 ms (indication de stimulation triple chambre). Cardiomyopathies 
hypertrophiques obstructives. 

Complications 

1. Immediates : identiques a celles des defibrillateurs (voir p. 121). 

2. Retardees : Fracture ou deplacement de sonde. Infection du boTtier 
et/ou de la sonde endocavitaire, avec ou sans septicemie et endocar- 
dite tricuspide necessitant l’ablation du materiel, sous couvert d’une 
stimulation externe temporaire en cas de dependance vis-a-vis de 
FentraTnement electrosystolique. Exceptionnellement usure prema- 
turee des piles (surveillance semestrielle et tenue d’un carnet). 

Conseils pratiques aux porteurs de stimulateurs 

Garder sur soi le carnet de surveillance, notamment lors des depla- 
cements en avion. Contre-indication de l’imagerie par resonance 
magnetique. Eviter les interferences avec les plaques a induction, le bis- 
touri electrique, la lithotritie, les telephones mobiles ainsi que les 
sports violents. 
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STREPTOKINASE 

Liste I. 

Enzyme proteolytique extrait des milieux de culture de certaines souches de 
streptocoque hemolytique capable d’activer le plasminogene de l’organisme en 
plasmine (la plasmine est le facteur principal de la fibrinolyse) que Ton peut uti- 
liser dans le traitement des thromboses vasculaires. L’effet du traitement est suivi 
sur la determination du taux de fibrinogene plasmatique, qui doit etre aux alen- 
tours de 1 g/1, et du temps de lyse des euglobulines, qui doit etre inferieur a 
30 minutes. L’effet therapeutique est limite dans le temps et en intensity par la dis- 
ponibilite en substrat (plasminogene) : le risque de surdosage est minime, sauf en 
cas de transfusion de plasma frais simultane. II faut toujours y associer un traite- 
ment anticoagulant, car la streptokinase est depourvue d’action preventive sur de 
nouvelles thromboses. Les traitements iteratifs ne sont en principe pas possibles, 
en raison de l’apparition constante d’anticorps immuns. Specialite : Streptase, en 
flacons de lyophilisat titrant 250 000, 750 000 et 1 500 000 UI a conserver a + 4 °C. 


Indications et posologie 

1. Infarctus du myocarde a la phase aigue : 1 500 000 unites adminis- 
trees en 1 heure, le plus precocement possible au cours des 12 pre- 
mieres heures (interet de commencer la perfusion au cours du 
transport : thrombolyse pre-hospitaliere). 

2. Thromboses arterielles, thromboses veijieuses sus-hepatiques : 
5 000 Ul/h en infusion locale intravasculaire au Contact du caillot. 

3. Embolies pulmonaires, thromboses auriculaires sur valve artifi- 
cielle : 250 000 UI par voie IV en 30 minutes, puis 100 000 Ul/heure pen- 
dant 24 heures. 

4. Desobstruction de shunts arterio-veineux : 5 000 a 10 000UI, en 

20 minutes par voie IV. < 

Contre-indications 

Celles des thrombolytiques emgeneral (voir ce mot). Traitement par 
streptokinase recent. Terrain fttopique. 


STRONTIUM (Ranelate de) 

Liste I. 

Agit sur le tissu osseux en augmentant la replication des precurseurs des oste- 
oblastes et la synthese du collagene d’une part, et en diminuant la differentiation 
des osteoclastes et leur activite de resorption. Specialite : Protelos, granules pour 
suspension buvable (2 g). 

Indications 

Osteoporose post-menopausique, au cours de laquelle il reduit le 
risque de fractures vertebrales et de hanche. 

Posologie 

Un sachet de 2 g dilues dans un verre d’eau, en une seule prise par voie 
orale au moment du coucher, de preference au moins deux heures apres 
le diner, en raison de la diminution de l’absorption par les aliments, le lait 
et les produits derives. Le traitement est destine a etre utilise de maniere 
chronique. 

Effets indesirables 

Limites et peu frequents : cephalees, troubles gastro-intestinaux 
(vomissements, diarrhee...) ou reactions d’hypersensibilite cutanee. 
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SUCRALFATE 

Anti-ulcereux par fixation en milieu acide sur les proteines du cratere ulcereux, 
et par absorption de la pepsine et des sels biliaires. Les memes actions semblent 
exister dans les oesophagites ulcerees. Par ailleurs, augmente de fagon diffuse la 
cytoprotection gastrique. Specialites : Ulcar, Keal, Sucralfate, en comprimes et 
sachets pour suspension buyable a 1 g. 

Indications 

Ulceres gastro-duodenaux. CEsophagite par reflux. 

Posologie 

1 g, 30 minutes avant chacun des 3 repas et au coucher. En traite- 
ment d’entretien, 1 g matin et soir. 

Effets indesirables 

Constipation. Risque d’encephalopathie dans l’insuffisance renale 
chronique severe, et de depletion phosphoree lors des prises au long 
cours, du fait de l’aluminium qu’il libere dans l’estomac. 


Interactions medicamenteuses 

Retard et/ou diminution d’absorption de la phenytoine, des antivita- 
mines K, de la digoxine. Respecter un delai de 2 heures entre la prise 


de sucralfate et celle de toute medicatiqH^n^le. La prescription simul- 
tanee d’un antisecretoire ou d’un anti-acide est illogique, car le sucral- 
fate n’est actif qu’en milieu acide. 

dr 

IETH> 


FAMINE 


SULFADOXINE-PYRIMET 

Liste I. 

Association d’un sulfamide a longue duree d’action a la pyrimethamine. Specia- 
lity : Fansidar, en comprimes et ampoules injectables de 2,5 ml, doses a 0,5 g de 
sulfadoxine et 0,025 g de pyrftnethamine. 


Indications 

Traitement curatif des souches de paludisme ( Plasmodium falci- 
parum) resistantes a d’autres therapeutiques. Des chimioresistances a 
cette association existent, en particulier en Asie du sud-est, en Ame- 
rique du Sud et en Afrique centrale et de l’Est. 


Posologie 

Cure unique de 1/2 comprime ou 1/2 ampoule IM/10 kg de poids ; 
3 comprimes en une prise chez l’adulte. 


Incidents et accidents 

Contre-indique pendant la grossesse et I’allaitement. Accidents 
cutanes exceptionnels, mais graves des sulfamides-retard (Syndrome 
de Lyell). Anemie megaloblastique (pyrimethamine). 


SULFAMIDES 

Liste I. 

Composes synthetiques ayant une action bacteriostatique. Les antibiotiques, 
beaucoup plus maniables en ont considerablement diminue l’emploi. Seule la sul- 
fadiazine (Adiazine) est encore disponible en comprimes a 500 mg. 
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1. Mode d’action : inhibition de synthese d’acide folique par competition avec 
l’acide para-aminobenzoique (PABA). 

2. Pharmacocinetique : absorption digestive satisfaisante (sauf pour les formes 
locales) ; bonne diffusion tissulaire, y compris dans le LCR ; metabolisme hepa- 
tique et elimination principalement renale. 

3. Les sulfamides sont actuellement utilises en association : 

a) avec la trimethoprime (voir Sulfamide-trimethoprime) ; 

b) avec la pyrimethamine (voir Sulfadoxine-pyrimethamine) ; 

c) avec l’acide 5 aminosalicylique (voir Sulfasalazine). 


SULFAMIDE-TRIMETHOPRIME 


Liste I. 

L’association du sulfamide et de trimethoprime (voir ce mot) cumule les 
effets antifoliques du premier (inhibition de synthese d’acide folique par com- 
petition avec l’acide para-aminobenzoi'que) et du second (blocage de la conver- 
sion du dihydrofolate en tetrahydrofolate). L’effet antifolique n’est normalement 
sensible que sur le metabolisme des micro-organismes. II n’a pas de traduction 
habituelle sur les cellules de l’organisme, sauf en cas de carence prealable en 
folates (malnutrition, alcoolisme chronique) et en cas de grossesse. Cette asso- 
ciation synergique et bactericide permet d’obtenir un antibacterien de large 
spectre. 

1. Pharmacocinetique : bonne absorption digestive ;,4aonne diffusion tissulaire, 
y compris dans la prostate et le LCR ; elimination suftout renale. 

2. Spectre utile : streptocoque, staphylocoque^hjehingocoque, gonocoque, 
enterobacteries (sauf Serratia), Haemophilus ducreyi. Listeria, Nocardia, Chlamydia, 
Pneumocystis carinii, Plasmodium, toxoplasme. Inactif sur pyocyanique, strepto- 
coque D, treponeme, mycoplasme, anaerobies. 

Le rapport trimethoprime/sulfamide d^l/5 permettant d’obtenir le rapport 
antibacterien optimal de 1/20 dans I’organisme. Specialites : Bactrim, comprimes 
associant 400 mg de sulfamethoxazole et 80 mg de trimethoprime (400 mg/80 mg) 
et en suspension pediatrique 200 mg/4umg par cuillere-mesure ; Bactrim Forte, en 
comprimes a 800 mg/ 160 mg. 


Indications et posologie 

1. Infection urinaire, uretrite, prostatite, shigellose, chancre mou, 
nocardiose, lymphogranulomatose venerienne, infections ORL, salmo- 
nellose (typhoi'de), listeriose, toxoplamose (sauf encephalite des immu- 
nodeprimes) : 30/6 mg/kg/j a 45/9 mg/kg/j. 

2. Infections a Pneumocystis carinii : 

a) en traitement curatif, 100/20 mg/kg/j ; 

b) en traitement preventif, 10/2 mg/kg/j. 


Contre-indication 

Grossesse (toute la duree). 

Effets indesirables 

Toxicite hematologique : leucopenie, Parfois agranulocytose, throm- 
bopenie, anemie hemolytique chez les sujets deficitaires en glucose-6- 
phosphate deshydrogenase. Accidents cutanes : erytheme noueux, 
toxidermie pouvant aller jusqu’au syndrome de Lyell. Accidents uri- 
naires lies a la formation de cristaux qui doivent etre prevenus par des 
boissons abondantes. 

Voir Medicaments et allaitement, p. 396. 
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SULFASALAZINE 

Liste II. 

Association de sulfadiazine et d’acide 5-aminosalicylique. Tres peu absorbee 
dans le grele. Au niveau colique, les enzymes bacteriens liberent d’une part, l’acide 
5-aminosalicylique (5-ASA) qui est partiellement absorbe et d’autre part, la sulfapy- 
ridine presque entierement absorbee. L’acide 5-aminosalicylique est la fraction 
active dans les maladies inflammatoires chroniques de l’intestin. La sulfapyridine 
aurait une action sur certains rhumatismes inflammatoires. Speciality : Salazopy- 
rine, en comprimes de 500 mg. Voir aussi Mesalazine. 

Indications et posologie 

1. Poussees aigues de la maladie de Crohn dans sa forme colique : 4 

a 6 g/j. 

2. Rectocolite hemorragique en traitement d’entretien : 2 g/j. 

3. Traitement de fond de la polyarthrite rhumatoi'de et de la spondyl- 
arthrite ankylosante : 500 mg (1 comprime) au debut, puis augmenter 
par paliers hebdomadaires en 4 semaines jusqu’a 2 g/j. 


Contre-indications 

Hypersensibilite aux sulfamides et salicyles. Deficit en glucose-6- 
phosphate deshydrogenase. Nourrissons. Prudence en cas d’insuffi- 
sance hepatique ou renale. 


Effets indesirables 

1. Potentialise Paction des anticoai 
des sulfamides hypoglycemiants 

2. Nausees, anorexie, cephal<| 


,o« 


$ 

ants de type coumarimque et 

frequentes. Reactions d’hyper- 
sensibilite. Pancreatite. Lupu^n^uit. Anemies hemolytiques immuno- 
allergiques, neutropenias, thrombopenie, methemoglobinemie. Excep- 
tionnelles aplasies ipedullaires. Oligospermie. Risque theorique de 
carence en folates. mlaprite, mais pas la totalite, de ces effets est due 
a la sulfapyridine. 


SULFATE DE MAGNESIUM 

Induit une vasodilatation avec abaissement des resistances vasculaires syste- 
miques et cerebrales. Presente en ampoules injectables IV a 1,5 et 3 g. 

Indication et posologie 

1. Prevention des recidives de crises convulsives dans l’eclampsie 
(les donnees ne sont pas assez precises dans la pre-eclampsie) : dose 
de charge de 4 g par voie IV en 15 minutes, suivie d’un relais par perfu- 
sion a la dose de 1 g/h. Surveiller le taux de magnesium plasmatique en 
cas de traitement prolonge ou iteratif. 

2. Torsades de pointes : bolus intraveineux de 2 g en IV lente, puis 
perfusion continue de 3 a 20 mg/minute. 

Contre-indications 

Trouble de la conduction (electrocardiogramme systematique). 
Insuffisance renale. Association aux inhibiteurs calciques. 

Effets indesirables 

Risque d’arret cardiorespiratoire : administrer 1 g en IV de gluconate 
de calcium (antagoniste du magnesium). 
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SULFURE DE SELENIUM 

Liste I. 

Speciality : Selsun, en emulsion a 2,5 %, associe a des produits detergents. Uti- 
lise dans les dermatoses seborrheiques du cuir chevelu, en frictions et dans le trai- 
tement des epidermomycoses en badigeons cutanes (pityriasis versicolor). II est 
actuellement supplant e par les azoles (Ketoconazole, Terbinafine). 


SULPIRIDE 

Liste II. 

N-([ethyl-l-pyrrolidinyl-2]-methyl)-methoxy-2-sylfamoyl-5-benzamide. Parente 
chimique avec le metoclopropamide (anti-emetique). Psychotrope original, a la 
fois neuroleptique (a fortes doses, syndromes extrapyramidaux) et antidepres- 
seur, moins puissant mais n’ayant pas les inconvenients des tricycliques (action 
cholinergique, danger en cas d’ingestion de doses massives), ni ceux des IMAO 
(incompatibilites). Specialites : Dogmatil et Synedil, en gelules a 50 mg, comprimes 
de 200 mg, ampoules dosees a 100 mg (usage IM exclusif), et solute buyable a 
25 mg/cuillere a cafe. 


Indications et posologie 

1. Comme tranquillisant et/ou antidepresseur : 100 a 200 mg/j. 

2. Neuroleptique antipsychotique majeur : traitement d’attaque 
d’un etat psychiatrique aigu, 400 a 600 mg/j,^sous couvert d’un anti- 
parkinsonien. 

Effets indesirables 

Chez la femme en periode d’activite genitale, il entrame souvent une 
amenorrhee, parfois une galactorrhee { f^^/t’homme, peut survenir une 
gynecomastie. Comme tous les psychotropes, il peut etre a l’origine d’une 
baisse de potentialites sexuelles et de prises de poids considerables. 

SYNERGISTINES 


<v 


Liste I. 

Famille d’antibiotiques proche des macrolides (voir ce mot) par le spectre. 

1. Mode d’action : inhibition de la synthese proteique par fixation sur la sous- 
unite 50S des ribosomes. 

2. Mode de resistance naturelle (impermeability de la paroi) ; acquise (modifi- 
cation de la cible ribosomale). 

3. Pharmacologie : absorption digestive correcte, bonne diffusion tissulaire et 
osseuse, pas de passage meninge, elimination biliaire. 

4. Spectre d’activite : staphylocoque, streptocoque, pneumocoque, meningo- 
coque, gonocoque ; Haemophilus influenzae, H. ducreyi, Mycoplasme. 

Speciality : Pyostacine (pristinamycine), en comprimes a 250 et 500 mg. 


Indications 

Infection a germe sensible surtout staphylococcique, notamment ORL, 
pulmonaire, cutanee, osteo-articulaire. Relais oral des infections severes a 
ces germes. Prophylaxie d’endocardite (allergie a la penicilline). 


Posologie 

2 a 3 g/j chez l’adulte. 

50 a 100 mg/kg/j chez Penfant. 


Effets indesirables 

Bonne tolerance dans Pensemble. Troubles digestifs, eruptions cutanees. 
Voir Medicaments et allaitement, p. 396. 
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SYNOVIORTHESE 


Procede therapeutique visant a detruire la synoviale articulaire pathologique a 
l’aide d’une ou plusieurs injections de produits radio-actifs (^P, 19 °Au, 90 Y, *° 9 Er) 
qui sont des emetteurs beta, d’acide osmique a 1 ou 2 %. Les resultats les plus 
constants sont obtenus avec 19 ^Au. 


Indications 

Manifestations mono ou oligo-articulaires de la polyarthrite rhuma- 
to'ide, synovites recidivantes, arthropathies hemophiliques. Chez les 
sujets en periode d’activite genitale, preferer l’acide osmique aux radio- 
isotopes. 


TACROLIMUS 

Liste I. 

Immunosuppresseur extrait de Streptomyces tsukubaensis (apparentes aux 
macrolides). Reduit la production d’interleukine 2, via celle de l’activite phos- 
phatasique de la calcineurine. Specialites : Prograf, en gelules a 0,5, 1 et 5 mg 
et ampoules injectables a 5 mg ; Advagraf, Prograf, en gelules LP a 0,5, 1 et 
5 mg ; Protopic, pommade a 0,03 % (enfants de plus de 2 ans) et 0,1 % (adultes). 

Indications et posologie 

1. Prevention du rejet en transplantation hepatique et renale ; traite- 
ment des rejets corticoresistants en transplantation d’organes : 

a) traitement d’attaque, selon indication et associations : 0,1 a 
0,3 mg/kg/j (voie orale), 0,01 a 0,1 mg/kg/j (voie veineuse) ; 

b) la dose d’entretien orale est ajustee pour obtenir des concentra- 
tions plasmatiques entre 5 et 15 rig/ml. La posologie et la concentration 
plasmatique visee sont adaptees selon deux facteurs : le delai par rap- 
port a la transplantation et l’existence d’effets secondaires notamment 
d’une insuffisance renalef 

2. Dermatite atopique en cas de resistance ou d’effets indesirables 
aux traitements classiques et en l’absence de toute surinfection virale 
(contre-indication formelle) : en application 2 fois par jour. 

Effets indesirables 

1. Nombreuses interactions medicamenteuses : ciclosporine (asso- 
ciation contre-indiquee), diuretiques, macrolides, melphalan, antifon- 
giques imidazoles, danazol, inducteurs enzymatiques (phenobarbital, 
carbamazepine, hydantoi'nes, rifampicine), aminosides, amphoteri- 
cine B, et les protecteurs gastriques (sels d’aluminium). 

2. Immunodepression chronique : risque infectieux (voir 
tableau 147, p. 750), contre-indication aux vaccins utilisant des virus 
vivants, risque de developpement d’un syndrome lymphoproliferatif 
et autres neoplasies, necessite de transfuser des produits sanguins 
irradies. 

3. Reduction de la fonction renale, hyperkaliemie isolee, hypergly- 
cemie, manifestations neuropsychiques (tremblements, paresthesies, 
agitation, myoclonies, cephalees), pancytopenie, myalgies, arthralgies, 
reactions allergiques, troubles digestifs (diarrhee, nausees), necrolyse 
epidermique. 
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TAMOXIFENE 

Liste I. 

Anti-cestrogene par inhibition competitive de la liaison de l’cestradiol a son recep- 
teur, a un effet cestrogenique partiel sur certains tissus (endometre, os, foie : fac- 
teurs de la coagulation, lipides). Specialites : Tamoxifene, Nolvadex, Oncotam Ge, 
Kessar Ge, en comprimes a 10 ou 20 mg ; Tamofene, en comprimes a 10, 20 ou 30 mg. 

Indications et posologie 

Carcinome mammaire, en traitement adjuvant pour la prevention des 
recidives (20 mg/j, en une ou deux prises, pendant 5 ans) ou dans les 
formes evoluees avec progression locale et/ou metastatique (20 a 
40 mg/j, en une ou deux prises). 

Contre-indications 

Grossesse et allaitement. 


Effets indesirables 

1. Augmentation du risque de thromboses veineuses profondes et de 
1’ effet des anticoagulants oraux. 

2. Anomalies endometriales : risque de cancer de l’endometre multi- 
plie par 4 apres 50 ans, epaississement par atrophie glandulo-kystique, 
hypertrophie des polypes et fibromes. 

3. Anomalies hepatiques, bouffees de chaleu^prurit vulvaire, erup- 
tion cutanee, alopecie, troubles visuels, cataracte. 

4. Chez la femme non menopausee : risque de grossesse (par effet 
d’hyperstimulation ovarienne), kystes ovariens, elevation importante 
des taux d’oestrogenes circulants, menometi 

TAXANES 


netrorragies pouvant neces- 


A* 

itc rip l'prnrpf 


Liste I. 

Antineoplasiques extraits de Pecorce et des baies de l’if americain ( Taxus 
brevifolia ) ou europeen ( Taxus baccata). Agissent par inhibition de la depoly- 
merisation des microtubules lors de mitose. Specialites : Taxol et Paxene 
(paclitaxel), solution injectable IV a 6 mg/ml en flacons de 5, 16,7, 25 et 50 ml ; 
Taxotere (docetaxel), en solution injectable par voie IV (flacons de 20 et 
80 mg). 


Indications et posologie 

En association avec d’autres cytotoxiques. 

1. Paclitaxel : cancers de l’ovaire, du sein, du poumon (non a petites 
cellules), sarcome de Kaposi associe au SIDA. Perfusion IV de 
175 mg/m 2 en 3 heures par cycles de 3 semaines. 

2. Docetaxel : cancers du sein, du poumon (non a petites cellules), de 
la prostate, de l’estomac, et des voies aerodigestives superieures. Per- 
fusion IV de 75 a 100 mg/m 2 par cycles de 3 semaines. 

Effets indesirables 

Reactions d’hypersensibilite (eruption, bronchospasme) lors des 
premieres perfusions. Troubles de la conduction (paclitaxel). Toxicite 
hematologique, hepatique (cytolyse), neuropathie peripherique sensi- 
tive, troubles gastro-intestinaux, nausees, alopecie. 

Contre-indication 

Grossesse. 
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TEICOPLANINE 

Liste I. 

Antibiotique glycopeptidique semi-synthetique actif sur les cocci a Gram 
positif, staphylocoques, streptocoques, enterocoques. Son spectre et son mode 
d’action sont proches de ceux de la vancomycine (voir ce mot). Demi-vie plasma- 
tique longue (de 70 a 100 heures). Elimination renale. Diffusion tissulaire bonne 
dans la peau, l’os, les poumons, les leucocytes, nulle dans le LCR. Specialite : Tar- 
gocid, en ampoules injectables IM ou IV a 200 et 400 mg. 

Indications 

Infections staphylococciques ou streptococciques severes dues a des 
bacteries resistantes aux penicillines ou survenant chez des patients into- 
lerants a ces antibiotiques, en particulier en etat de neutropenie. 


Posologie 

Dose de charge de 6 a 10 mg/kg toutes les 12 heures pendant les 2 ou 3 
premiers jours du traitement, puis 6 a 10 mg/kg/j en une perfusion lente ou 
une injection IM. Reduire les doses en cas d’insuffisance renale (voir 
p. 384). 


Effets indesirables 

Douleurs au point d’injection ; eruptiorf cutanee. La tolerance renale 
et cochleaire semble bonne. 


TEMOZOLOMIDE 

Syn : methazolastone. Antimitotii 
bonne diffusion hemato-encephali 
140, 180 et 500 mg. 


Indications 

Glioblastomes de 
radiotherapique 


i cutar 
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de la classe des alkylants ayant une tres 
iecialite : Temodal, gelules a 5, 20, 100, 


a IV, en association ou apres traitement 


Posologie 

200 mg/m 2 /j en une prise cinq jours de suite une fois par mois. En cas 
de chimiotherapie prealable, la premiere cure est faite a dose reduite 
(50 mg/m 2 /j), pour atteindre 200 mg/m 2 progressivement lors des cures 
suivantes selon la tolerance hematologique. 

Effets indesirables 

Ceux des alkylants : toxicite hematologique (pancytopenie), nausees 
et vomissements. 


Contre-indication 

Grossesse. 


TENECTEPLASE 

Liste I. 

Thrombolytique de troisieme generation derivee du t-PA, a demi-vie prolongee 
susceptible d’etre administre en bolus. Affinite pour la fibrine 14 fois superieure a 
celle du t-PA natif, ce qui permet d’obtenir une reperfusion plus rapide et une plus 
faible depletion en fibrinogene. Specialite : Metalyse, solution injectable IV a 
10 000 U/10 ml (5 mg/ml). 
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Indications 

Voir Thrombolytiques, p. 337. 

Posologie 

Infarctus myocardique aigu avant la 6 e heure : bolus IV unique 
(adapte au poids avec une dose maximale de 50 mg) en 10 secondes 
environ. Associe a l’acide acetylsalicylique IV et l’heparine non frac- 
tionnee ou l’enoxaparine. Incompatible avec des solutes glucoses. 

Contre-indications, effets indesirables 

Voir Thrombolytiques, p. 337. 


TENIPOSIDE 

Liste I. 

4-demethyl-epipodophyllotoxine. VM-26. Derive semi-synthetique de Podo- 
phyllum pelatum. Utilise en therapeutique oncologique : inhibe la synthese des pro- 
teines du fuseau et bloque le cycle cellulaire en metaphase. Demi-vie plasmatique 
de 24 heures. Elimination urinaire. Speciality : Vumon (disponible aux Etats-Unis), 
en ampoules injectables a 50 mg pour l’usage IV strict. 


Indications • 

Lymphomes non hodgkiniens, tumeurs solides du sein, 
naires, du systeme nerveux central, en association a d’au 

\V 


des voies uri- 
autres drogues. 


Posologie 


OO 

aire^ou 


En general, dose unique hebdomadairWou mensuelle selon l’usage 
isole ou associe : 50 a 100 mg/ml^qj^^rusion IV stride. 


Incidents et accidents 

Toxicite hematologiq' 
cependant assez bonne. 



opede, troubles digestifs. La tolerance est 


TERBINAFINE 


Liste I. 

Antifongique de synthese de la classe des allylamines possedant in vitro un 
large spectre d’activite : les dermatophytes, les autres filamenteux comme Asper- 
gillus sp, les champignons dematies, les champignons dimorphiques et les levures. 
Fortement liee aux proteines plasmatiques, elle diffuse rapidement dans le derme 
et atteint des concentrations elevees dans les follicules pileux, les cheveux et la 
peau riche en sebum et dans 1’ongle. La demi-vie est d’environ 17 heures L’excre- 
tion est essentiellement urinaire sous forme metabolisee. Specialites : Lamisil et 
generiques, comprime a 250 mg et topiques locaux a 1 %. 

Indications 

Onychomycoses, dermatophyties etendues et resistantes aux anti- 
fongiques habituels. 

Posologie 

Par voie orale : 250 mg, 1 fois par jour, avant un repas ou loin des 
repas. La duree du traitement depend du type et de la localisation de 
l’infection. 

Par voie locale : 1 a 2 applications par jour, pendant 1 a 4 semaines, 
sur les lesions ungueales. 
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Contre-indications 

Insuffisances hepatique et renale severes, femme enceinte, allaitement. 

Effets indesirables 

Rares et le plus souvent benins : troubles digestifs, reactions cuta- 
nees qui peuvent parfois etre severes (necrolyse epidermique, lupus 
erythemateux, psoriasis), hepatotoxicite et troubles hematologiques. 
Interaction medicamenteuse avec la rifampicine. 


TERLIPRESSINE 

Liste I. 

Acetate de terlipressine. Reduit la pression portale dans l’hypertension portale 
par vasoconstriction dans le territoire porte. Specialite : Glypressine, solution 
injectable a 1 mg/5 ml. 

Indications 

Traitement d’urgence des hemorragies digestives par rupture des 
varices oesophagiennes. 


Posologie 

Un bolus intraveineux toutes les 4 heures pendant 48 heures, ajuste 
au poids corporel (1,5 mg entre 50 et 701%). Le traitement peut etre 
prolonge au-dela de 48 heures, jusqu’a 5 jours si la tolerance le permet. 

Contre-indications 

Choc septique, grossesse. Prujdepqglapres 70 ans, dans l’insuffisance 
renale chronique, l’asthme et l’insuffisance respiratoire, l’insuffisance 
vasculaire cerebrale ou peitoh^rique, la coronarite, les troubles du 
rythme cardiaque, 1’ hypertension arterielle. 

Effets indesirables 

Graves : poussee hypertensive, bradycardie, insuffisance coronaire 
aigue, insuffisance cardiaque gauche. 


THALIDOMIDE 

Liste I. 

N-phtalimidoglutarimide. Tranquillisant dont les effets teratogenes, phocome- 
lies en particulier, ont interrompu la commercialisation en 1962. Des travaux plus 
recents conferent a ce medicament un interet dans certaines indications dermato- 
logiques et comme substance antiangiogenique (interet antitumoral). Specialite : 
Thalidomide, en gelules a 50 et 100 mg. Distribution exclusive par les Pharmacies 
des Hopitaux, selon une procedure d’autorisation temporaire d’utilisation (ATU). 
La lenalidomide (voir ce mot) est un compose tres proche par ses effets et ses 
indications. 

Indications et posologie 

1. Lupus erythemateux discoi'de, en cas d’echec des antipaludeens 
de synthese : 100 mg/j, voire 200 mg en l’absence de reponse apres 
2 mois. Traitement d’entretien de 25 a 100 mg/j. 

2. Aphtoses bipolaires et maladie de Behget : 100 a 400 mg/j pendant 
5 jours, puis dose d’entretien de 25 a 100 mg/j. 

3. Lepre (erytheme noueux) : 400 mg/j, puis traitement d’entretien de 
25 a 100 mg/j. 
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4. Myelomes refractaires et/ou en rechute apres au moins une ligne de 
traitement par les alkylants, ou d’emblee chez les sujets de plus de 65 ans 
ou non eligibles pour un traitement intensif : 200 mg/j en traitement 
continu (en association avec le melphalan et la prednisone discontinus). 

5. D’autres indications telles l’erytheme polymorphe, les pemphigoides 
bulleuses, la rectocolite hemorragique et surtout la maladie de Crohn, les 
formes cutanees de la maladie du greffon contre l’hote, sont en cours 
d’ etude. 

Effets indesirables 

1. Effet teratogene (voir p. 390). 

2. Neuropathies peripheriques (electromyogramme avant le debut 
du traitement, repete apres 6 mois, puis tous les ans). 

3. Thromboses veineuses (surtout en association avec la dexametha- 
sone). Ce risque de thrombose conduit a recommander un traitement 
prophylactique par aspirine ou heparine de bas poids moleculaire, en 
presence de facteurs de risques tels que l’age, les antecedents de 
thrombose, une forte masse tumorale, l’association a un traitement par 
la dexamethasone, une chimiotherapie ou I’erythropoietine. 

4. Somnolence, constipation. 

Contre-indication 

Grossesse. 

THEOPHYLLINE 

Base xanthique (1 ,3 dimethylxanthine). 

Specialites : formes a biodispombiBlg/courte, en comprimes a 0,10 g et en 
ampoules injectables a 0,24 g, ne permettant pas de maintenir une impregnation 
medicamenteuse pendant pl^ de 4 figures a taux efficace. Nombreuses presenta- 
tions et generiques (Euphylline, Th6ostat, Dilatrane, etc.) en comprimes de 50 a 
400 mg, suppositoires a 350 mg, sirop a 1 %, formes a biodisponibilite prolongee 
permettant une impregnation medicamenteuse a taux efficace pendant 12 heures. 

Pharmacologie. Metabolisme hepatique par le systeme microsomial. Demi-vie 
courte chez l’adulte (en moyenne 4 heures) mais grande variability individuelle, 
en fonction de l’age (demi-vie allongee chez l’enfant), en fonction de l’etat d’induc- 
tion microsomcile (demi-vie raccourcie chez fumeurs et avec le phenobarbital), en 
fonction du pH pour certaines formes pharmaceutiques, en fonction d’interactions 
medicamenteuses (demi-vie allongee si prise concomitante d’erythromycine). La 
fourchette entre les taux sanguins assurant un effet therapeutique (10 a 20 p/ml) 
et le taux toxique (a partir de 30 p/ml) est etroite. 

Proprietes. Action bronchodilatatrice majeure. Augmentation de l’ordre de 30 % 
de la force de contraction diaphragmatique. 

Indications 

Traitement de fond de l’asthme et des bronchopathies chroniques 
obstructives. 

Posologie 

Traitement de fond : 10 a 15 mg/kg/j en moyenne chez l’adulte et de 
10 mg/kg/j chez l’enfant ; eviter l’emploi au-dessous de 3 ans. 

Incidents 

Vertiges, cephalees, malaises, nausees. Crises convulsives pouvant 
etre mortelles. Arythmies cardiaques. 
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Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384 et Dosages sanguins 
des medicaments, p. 373. 

THERMOTHERAPIE PROSTATIQUE 

Methode de traitement de l’adenome prostatique constituant une alternative a 
la chirurgie lorsque celle-ci est contre-indiquee. La prostate est chauffee jusqu’a 
49 °C par une emission de micro-ondes, generees par voie transrectale ou trans- 
uretrale. Le traitement est applicable en ambulatoire sans anesthesie. 

Indications 

Troubles obstructifs objectifs et subjectifs lies a un adenome prosta- 
tique chez des patients a haut risque chirurgical ou a l’oppose chez des 
patients « jeunes » redoutant l’ejaculation retrograde post-chirurgicale. 

Res u I tats 

50 % d’amelioration objective et subjective des symptomes. 


THIOGUANINE 


Liste I. 

Antipurique a rapprocher de la 6-mercaptof)Urine (voir ce mot). Speciality : 
Lanvis, en comprimes a 40 mg. Utilisee pour le traitement des leucemies aigues 
myelo'ides (traitement d’entretien : 2 mg/kg/j). Necessity d’une surveillance hema- 
tologique stride. 

THIOPENTAL 

Liste II. 

Hypnotique barbituriqpfe d’ action immediate a usage anesthesiologique. Puis- 
sant depresseur respirat^e, ne^essitant un controle des voies aeriennes et de la 
ventilation. Specialise . Nesdonal, sous forme d’un lyophilisat. Reconstitute, la 
solution a 25 mg/ml est la plus utilisee. Une solution plus concentree est toxique 
en cas d’injection accidentelle extravasculaire. Des concentrations plus faibles 
(12,5 mg/ml) sont utilisees chez l’enfant. 



Indications 

1. Induction de l’anesthesie generate intraveineuse, notamment dans 
la sequence d’induction rapide avec de la succinylcholine. 

2. Etat de mal convulsif resistant aux autres traitements (phenytoi'ne 
ou phenobarbital). 

3. Hypertensions intracraniennes refractaires des traumatismes cra- 
niens graves. 


Posologie 

3 a 5 mg/kg lors de l’induction. Cet hypnotique n’est pas adapte a 
l’entretien de l’anesthesie generale (accumulation). 


Contre-indications 

1. Absence de materiel de ventilation et impossibility de maintenir la 
permeabilite des voies aeriennes. 

2. Porphyries : risque de declenchement de poussees avec paralysie, 
crises convulsives. 

3. Reactions d’histaminoliberation. 
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4. Precaution d’emploi chez le sujet age, hypotension arterielle, etat 
de choc (reduction des doses avec titration sous controle rapproche 
de la pression arterielle). 

Effets indesirables 

1. Generaux : manifestations respiratoires a type de toux, de spasme 
larynge ou de bronchoconstriction ; histaminoliberation se traduisant 
par un simple erytheme ou une baisse plus ou moins importante de la 
pression arterielle (corrigee par l’injection de vasopresseur comme 
l’ephedrine ou la phenylephrine) ; depression myocardique. 

2. Locaux : escarres (administration extraveineuse), ischemie du 
membre en aval de l’injection en cas d’administration accidentelle 
intra-arterielle pouvant conduire a l’amputation. 


THIOPHOSPHAMIDE 

Liste I. 

Tri-ethylene-thiophosphoramide. Agent alcoylant intervenant dans la synthese 
de l’ADN, utilise dans le traitement de certaines tumeurs malignes. Specialite : 
Thiotepa, en flacons a 15 mg pour injections IM, IV ou intracavitaires. 


Indications 

Tumeurs solides, notamment du sein et de l’ovaire et de la vessie. 
Maladie de Hodgkin, lymphomes non hodgk*®* ioir,c 

Posologie 

Par voie IM ou IV a la dose de 0,2 mg/kgvsPit chaque jour (cures de 4 a 
10 jours separees par des intervallesMe^B a 8 semaines), soit chaque 
semaine de fagon prolongee, comme element d’une polychimiotherapie. 

Peut egalement s’injecter localement dans les epanchements sereux 
neoplasiques (10 a 30 mg/itijecfton) et en instillation vesicale (30 a 
40 mg par instillation, laisser Hfi place 2 heures). 

Une surveillance hematologique stricte s’impose. 


Effet secondaire 

Hypoplasie medullaire. 

Contre-indications 

Grossesse, hypoplasie medullaire, insuffisance renale importante. 


THIOSULFATE DE SODIUM 

Syn : hyposulfite de sodium. Specialite : Hyposulfene (Rosaphytopharma), solu- 
tion a injectable a 20 %. 

Indications 

Intoxication par les produits cyanogenes : nitroprussiate de sodium, 
nitriles. Intoxication cyanhydrique grave, en complement de l’hydroxo- 
cobalamine avec laquelle il ne doit pas etre melange. 

Intoxication par les oxydants : permanganate de potassium bichro- 
mate, hypochlorite. 

Posologie 

Intoxication par les produits cyanogenes : chez l’adulte, de 8 a 12,5 g 
par voie IV lente ; chez l’enfant, 0,41 mg/kg par voie IV lente. 
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Intoxication par les oxydants : 50 ml d’une solution a 20 % en admi- 
nistration per os uniquement. 


THROMBOLYTIQUES 

Substances naturelles ou semi-synthetiques, activant de maniere directe ou 
indirecte le plasminogene en plasmine. La plasmine lyse le caillot en transformant 
la fibrine insoluble en produits de degradation solubles. Actifs a la fois sur le plas- 
minogene circulant et lie au thrombus, la streptokinase (activateur indirect du 
plasminogene) et 1’urokinase (activateur direct) sont les thrombolytiques de pre- 
miere generation. L’activateur tissulaire du plasminogene est un thrombolytique 
de deuxieme generation (alteplase) ; sa specificite pour la fibrine n’est que relative 
et n’a pas annule le risque hemorragique. La necessity d’une desobstruction 
rapide du vaisseau occlus a conduit au developpement des thrombolytiques de 
troisieme generation, ayant une demi-vie prolongee apres administration en bolus 
(tenecteplase). Les thrombolytiques de deuxieme et troisieme generation ont la 
capacite d’activer preferentiellement le plasminogene lie au thrombus, propriety 
reduisant theoriquement le risque hemorragique. 

Voir Activateur du plasminogene, Alteplase, Streptokinase, Tenecteplase, Uro- 
kinase. 


Indications 

1. Infarctus du myocarde a la phase aigue, preferentiellement dans 
les 3 heures suivant l’apparition des symptomes et jusqu’a la 12 e heure 
si le patient ne peut pas beneficier d’mS^^isfert rapide a un centre 
d’angioplastie primaire, en association a LasTpirine et 1’heparine. 

2. Embolie pulmonaire aigue massiVe avec instability hemodyna- 
mique. 

3. Occlusions arterielles pe^ 

4. Accident ischemique < 
teur du plasminogenej* 

5. Occlusion des^ca^jet^fs veineux centraux et thromboses des 
shunts arterio-veineux. 


dques aigues. 

[ constitue avant la 3 e heure (activa- 


Contre-indications 

1. Absolues: dissection aortique, pericardite aigue, syndromes 
hemorragiques en cours ou recents (< 6 mois), antecedent d’accident 
vasculaire cerebral au cours des 6 derniers mois, intervention chirurgi- 
cale majeure ou biopsie d’un organe parenchymateux au cours des 
2 derniers mois. 

2. Relatives : hypertension arterielle severe non controlee, diathese 
hemorragique connue, insuffisance hepatique, neoplasie, grossesse, 
post-partum, endocardite bacterienne. 

Effets indesirables 

Syndromes hemorragiques graves digestifs et cerebromeninges. 


THYMOREGULATEURS 

Syn : normothymiques. Le chef de file de cette classe est represente par les sels 
de lithium (voir ce mot) prescrits dans les formes typiques des troubles bipolaires, 
soit a titre curatif lors d’acces maniaques, soit a titre preventif afin d’eviter la 
recurrence des acces maniaques ou depresses. En cas de contre-indication, de 
resistance, d’intolerance a la lithiotherapie, ou dans certaines formes mineures, 
mixtes ou a cycles rapides, la carbamazepine ou le valpromide peut etre bene- 
fiques (voir ces mots). 
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THYROCALCITONINE 


Liste II. 

Syn : calcitonine. Hormone secretee chez l’homme par les cellules C de la thy- 
roi'de (cellules parafolliculaires). Polypeptide de 32 acides amines, dont la struc- 
ture a ete determinee chez l’homme, le pore et le saumon. Bloque la resorption 
osteoclastique et la liberation du calcium osseux. Specialites : voir les differentes 
formes, naturelles ou synthetiques, presentees dans le tableau 88. 


Tableau 88. — Thyrocalcitonines. 


TYPE (ORIGINE) 

SPECIALITE 

PRESENTATION 

(unites mrc ou mg/flacon) 

VOIE 

Sjmthese (saumon) 

Cadens 

Sol inj a 50 et 100 UI 

SC, IM, IV 

Synthese (saumon) 

Calcitonine GNR 

Sol inj a 50 et 100 UI 

SC, IM, IV 

Synthese (saumon) 

Calsyn 

Sol inj a 50 et 100 UI 

SC, IM, IV 

Synthese (humaine) 

Cibacalcine 

Sol inj a 0,25 et 0,5 mg/flacon 

SC, IM, IV 

Synthese (saumon) 

Miacalcic 

Sol inj a 50 UI 

SC, IM, IV 


.aline immobilisation sou- 
ine (ou des) fracture(s) 
5 mg) par jour ou 50 UI 


Indications et posologie 

1. Prevention de la perte osseuse aigue, 
daine, notamment chez des patients 
osteoporotique(s) recente(s) : 100 UI 

(0,25 mg) 2 fois par jour, par voia^LoVlM, pendant 2 a 4 semaines. 

2. Maladie de Paget : lOOJUI/j^par voie SC ou IM (ou 50 UI, 3 fois par 
semaine au minimum) pour uruvduree en fonction de la reponse du 
patient. 

3. Hypercalcemie d’origine maligne : 100 UI toutes les 6 a 8 heures, 
par voie SC ou IM, ou en perfusion IV apres rehydratation. Augmenta- 
tion possible jusqu’a 400 UI toutes les 6 a 8 heures si necessaire. 


Effets indesirables 

Nausees. Eruption cutanee ou flush. Apparition d’anticorps anticalci- 
tonine. 


THYROTROPINE ALFA 


Liste I. 

Thyreostimuline hypophysaire recombinante, utilisee pour detecter la pre- 
sence de tissu thyroi'dien residuel apres chirurgie et 131 I dans les cancers thyroi- 
diens differencies. Specialite : Thyrogen, solution injectable a 0,9 mg/ml. 
L’ elevation du taux de thyroglobuline sous Thyrogen prouve l’existence de tissu 
residuel. 


TIAGABINE 

Liste I. 

Anti-epileptique, agoniste GABAergique. Augmente la concentration intracere- 
brale du GABA. Specialite : Gabitril, en comprimes a 5, 10 et 15 mg. 
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Indications 

Epilepsies partielles resistantes, avec ou sans generalisation secon- 
daire, en association avec un autre traitement antiepileptique (adultes 
et enfants jusqu’a 12 ans). 

Posologie 

Dose initiale de 7,5 a 15 mg/j, en augmentant par paliers hebdoma- 
daires jusqu’a la dose de 30 a 50 mg/j. 

Contre-indications 

1. Absolues : insuffisance hepatique severe. 

2. Relatives : epilepsies generalisees, en particulier les formes idiopa- 
thiques comportant des absences et le syndrome de Lennox-Gastaut, 
ou formes apparentees. 

Effets indesirables 

Legers : vertiges, fatigue, somnolence. 


TICLOPIDINE 

Liste I. 

Anti-agregant plaquettaire ; inhibe l’agregation induite par l’adenosine diphos- 
phate. Allonge le temps de saignement et reduit l’adhesivite plaquettaire. Specia- 
lity : Ticlid, en comprimes de 250 mg. 

Indications 

Traitement anti-agregant plaqu' 
et ne pouvant etre traites par 

Posologie 

250 a 500 mg/j. 


4 ? 


iquettairt 

# 





en cas d’allergie au clopidogrel 


Contre-indications 

Anomalies constitutionnelles ou acquises de l’hemostase. Ulcere 
digestif. 


Effets indesirables 

Toxicite hematologique avec risque d’aplasie medullaire necessitant 
une surveillance de la numeration globulaire et plaquettaire tous les 
15 jours pendant les 3 premiers mois du traitement : arret si neutro- 
philes < 1 500/mm 3 et plaquettes < 100 000/mm 3 . Reactions immuno- 
allergiques de tous types. 


TILIQUINOL-TILBROQUINOL 

Liste I. 

Association de deux derives methyles de la quinolefne (7-bromo-5-methyl-8-qui- 
noleinol et 5-methyl-8-quinoleinol). Antiamibien de contact, non diffusible, actif sur 
les trophozoites d’amibe dans la lumiere colique uniquement. Specialite : Intetrix, 
en gelules associant 100 mg de tiliquinol et 200 mg de tilbroquinol. 

Indications 

Amibiase intestinale de l’adulte, en complement d’un amoebicide tissu- 
laire nitro-imidazole, ou seul pour deparasiter un porteur asymptomatique 
de trophozoites ou kystes d’amibes pathogenes {Entamoeba histolytica) 
depistees a l’excimen de selles. 
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Posologie 

2 gelules matin et soir pendant 10 jours. 

Effets indesirables 

Rares augmentations transitoires des transaminases ; neuropathies 
peripheriques ou atteinte du nerf optique en cas d’utilisation tres pro- 
longee. 


TINIDAZOLE 

Liste I. 

Antibiotique de la famille des nitro-imidazoles. Activite antimicrobienne (anaero- 
bies), amoebicide et trichomonacide. Specialite : Fasigyne, en comprimes de 500 mg. 

Indications et posologie 

Chez l’adulte : 

1. Infections a Trichomonas vaginalis et lambliase : 2 g, soit 4 comprimes, 
en 1 seule prise. 

2. Amibiase intestinale aigue, hepatique (amoebicide tissulaire) : 1,50 
a 2 g/j, en 1 seule prise pendant 3 a 4 jours. 


Incidents et accidents 

Effet antabuse, legers troubles digestifs 

Contre-indications 

Grossesse, allaitement, enfants. Intol 





imidazoles. 


TIOPRONINE 

Liste I. jk 

(RS)-N-(2-mercaptopropionyI)glycine, Derive thiole proche de la D-penicillamine. 
Antirhumatismal d’action lente; de mecanisme moleculaire non determine. Possede de 
plus un effet litholytique (calculs renaux de L-cysteine), par formation de complexes 
solubles tiopronine-cysteine. Specialite : Acadione, en comprimes a 250 mg. 


Indications 

Traitement de fond de la polyarthrite rhumatoide. Traitement de la 
lithiase cystinique. 


Posologie 

0,5 a 2 g/j. 

Effets secondaires 

Proches de ceux de la D-penicillamine (voir ce mot), mais pas de sen- 
sibilite croisee automatique avec ce produit. 


TOLCAPONE 

Liste I. 

Inhibiteur de la catechol-O-methyl-transferase (1-COMT). Specialite : Tasmar, 
comprimes a 100 mg. Prescription reservee aux specialistes en neurologie. 

Indications 

Maladie de Parkinson, en complement d’une association levodopa- 
benserazide ou levodopa-carbidopa, apres echec d’un autre inhibiteur 
de COMT : 300 mg/jour en 3 prises, exceptionnellement 600 mg. 
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Contre-indications 

Signes d’atteinte hepatique, antecedents de syndrome malin des neu- 
roleptiques, pheochromocytome, dyskinesies. 

Effets indesirables 

Dyskinesies, hepatite potentiellement mortelle. Doser les transami- 
nases tous les 15 jours la premiere annee, arret immediat du medica- 
ment si elles depassent la normale. 


TOPI RAM ATE 

Liste I. 

Antiepileptique et antimigraineux. Speciality : Epitomax, en gelules a 15, 25 et 
50 mg et en comprimes a 50, 100 et 200 mg. 


Indications et posologie 

1. Epilepsies partielles et des crises generalisees tonicocloniques, en 
association avec les autres anti-epileptiques lorsqu’ils sont insuffisamment 
efficaces : debuter par une dose de 1 mg/kg/j et l’augmenter par paliers 
d’une semaine jusqu’a 200 a 600 mg/j (adultes), 6 a 9 mg/kg/j (enfants). 

2. Traitement de fond de la migraine : 25 gig en une prise le soir pendant 
1 semaine, puis augmenter cette dose qultfidienne de 25 mg chaque 
semaine, voire plus si le patient ne tolere pas ^’adaptation posologique ; 
dose totale journaliere recommandee de 50 a 100 mg en 2 prises. 

Contre-indications 

Hypersensibilite connue 
pertuis. 

Effes indesirables 

Risque de formatii 
psychiques. Interference 
acide valproi'que. 


aux sulfai 




mides. Association avec le mille- 






calculs renaux. Troubles neurosensoriels et 
avec contraception cestroprogestative et 


TOXINE BOTULIQUE 

Liste I. 

Neurotoxine produite par Clostridum botulinum. Connue depuis des siecles pour 
ses proprietes paralysantes (le poison des Borgia). On l’utilise aujourd’hui comme 
inhibiteur de neurotransmission (blocage de liberation d’acetylcholine). Specia- 
lites en ampoules injectables : Botox (50 et 100 U), Xeomin (100 U), Dysport 
(500 U), Neurobloc (2 500, 5 000 et 10 000 U). 

Indications 

Blepharospasme, hemispasme facial, torticolis spasmodique. 

Posologie 

Specifique a chacun des produits. Les injections ne doivent etre 
effectuees que par un medecin ayant l’experience de ce produit et le 
plus souvent sous controle electromyographique. 

Effets indesirables 

Par surdosage ou diffusion du produit : signes de botulisme attenues 
(voir p. 760 et tableau 191, p. 1269). 
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TRACHEOTOMIE 

Ouverture chirurgicale de la partie anterieure de la trachee. L’introduction 
d’une canule dans l’orifice ainsi cree court-circuite les voies aeriennes superieures 
et reduit 1’espace mort anatomique ; par l’acces direct a la trachee et aux 
bronches, la tracheotomie permet facilement leur desobstruction et la pratique de 
la ventilation artificielle, notamment lors d’un sevrage difficile. Lorsqu’elle est pro- 
grammee, il s’agit d’une intervention chirurgicale effectuee en salle d’operation ou 
au lit du malade en service de reanimation. Toutes les precautions d’asepsie sont 
respectees. Elle peut etre chirurgicale par abord direct de la trachee ou bien indi- 
recte par ponction percutanee de la trachee avec l’introduction d’un dilatateur 
pour permettre le placement de la canule. 

Indications 

1. Obstacle haut situe sur les voies aeriennes lorsque 1’intubation n’est 
pas possible ou ne peut etre maintenue (traumatismes graves de la face, 
en post-operatoire de chirurgie du larynx ou de l’oropharynx notamment). 

2. En relais de l’intubation lorsqu’une ventilation prolongee est neces- 
saire ou quand le sevrage de la ventilation s’avere long et difficile avec pos- 
sibles troubles de la deglutition (reanimation neurologique notamment). 

Incidents et accidents 

Deplacement accidentel de la canule necessant sa remise en place 
immediate. Obstruction de la canule par un bouchon de secretions 
(humidification insuffisante, aspirations de mauvaise qualite) imposant 
le degonflement immediat du ballonnet et cnangement de la canule. 
Hemorragies muqueuses (lors des asmmfions) ou par ulceration d’un 
vaisseau du cou (tronc brachiocepMnqiie) pouvant mettre en jeu le 
pronostic vital. Fistules oesotracheales, stenoses tracheales secon- 
daires apres decanulation flasei% clyjurgie). 

L’infection locale ou pulmonaire est prevenue par la disinfection 
reguliere des voies aeriennes superieures, l’asepsie des manoeuvres de 
changement de canule et d’aspiration. 

TRAITEMENTS LOCAUX EN DERMATOLOGIE 

I. SOLUTIONS ANTISEPTIQUES 

Voir p. 65. 

II. TOPIQUES FLUIDES ET MOUS 

1. Les cremes sont des emulsions, le plus souvent huile dans eau, lavable a l’eau 
(parfois eau dans 1’huile), de maniement facile. Elies sont fluides, peu irritantes et 
elles conviennent sur les lesions aigues et seches. Les principes actifs sont 
variables selon Taction recherchee : antiseptique, antibiotique, antimycosique, 
anti-inflammatoire, reductrice. 

2. Les pommades contiennent un corps gras qui sert de vehicule (axonge, cerat 
frais...) a un principe actif dont la penetration est meilleure dans cette galenique 
en raison de son pouvoir couvrant. Elles sont actives sur les lesions seches, kera- 
tosiques ; elles sont contre-indiquees sur des lesions humides et suintantes (plis 
par exemple). 

3. Les lotions et gels (liquides) comportent une quantite moins grande de corps 
gras et plus importante d’eau. Souvent hydro-alcooliques, elles peuvent etre mal 
tolerees en cas d’excoriations. 

4. Les pates a l’eau contiennent une poudre inerte, de l’eau et de la glycerine. 
Elles sont peu irritantes et elles conviennent sur des lesions eczematisees. 
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III. QUELQUES PRINCIPES DE THERAPEUTIQUE LOCALE 

1 . Le choix de la galenique du topique est determine par T aspect clinique, la 
localisation et la puissance desiree du traitement. 

2. Dans le cas de traitement irritant, celui-ci doit etre d’abord applique sur une 
zone restreinte ; en cas de bonne tolerance, on peut appliquer le produit sur toute 
la zone a traiter. 

3. Eviter les prescriptions de produits actifs multiples. 

4. Le melange de differentes specialites est deconseille, la qualite des excipients 
sera modifiee dans un sens imprevisible. 

5. Avant tout traitement par les corticoi'des, une lesion doit etre assechee et 
desinfectee. 

6. Dans les plis, la tolerance cutanee est moins bonne que sur les convexites : 
eviter les produits irritants. 

7. Si on utilise un antibiotique localement, il vaut mieux choisir un antibiotique 
non administrable par voie generate : neomycine (mais pouvoir allergisant connu), 
bacitracine, polymyxine. 

8. Ne jamais administrer en topique les antihistaminiques, les anesthesiques 
locaux, les sulfamides, car ils sont potentiellement allergisants. 

9. La prescription locale concomitante d’iode et de mercure est incompatible. 
Elle risque d’induire une erythrodermie. 


IV. CHEZ LE NOUVEAU-NE ET LE NOURRI5SON 

La couche cornee est mince et la barriere cutaitee est moins efficace que chez 
l’adulte. Les prescriptions locales doivent en teffliLC^mpte. Certains topiques sont 

: et ses derives. Chez le nour- 


contre-indiques chez le nourrisson tels que le 1 
risson, l’iode en application locale, les applications de solution alcoolisee sont 
contre-indiquees dans la crainte d’absorption par voie transcutanee. Lorsqu’un 
produit actif est absorbe, il faut soigneusement evaluer la concentration du pro- 
duit applique et l’importance de la surface d’application, et rechercher les signes 
d’une action systemique, voire ^kUn^ intoxication. Les accidents neurologiques 
survenus avec un talc contamine par des quantites trop fortes d’hexachlorophene 
justifient ces precautions. 

TRANSFUSION SANGUINE 


L’organisation de la transfusion sanguine (collecte, preparation, qualifications, 
distribution des produits sanguins labiles, formation et recherche) est placee 
depuis 1998 sous la responsabilite de l’Etablissement frangais du sang (EFS), et 
des quatorze centres regionaux en dependant. Les produits sanguins stables 
dependent pour leur production du Laboratoire fran^ais des biotechnologies 
(LFB) ; leur distribution est celle de produits pharmaceutiques. 

Les competences liees a la securite des produits sanguins dependent de 
l’Agence frangaise pour la securite sanitaire et des produits de sante (AFSSAPS). 
Les procedures mises en place different selon qu’il s’agit de produits sanguins 
labiles (concentres de globules rouges, plaquettes, plasma frais congele), depen- 
dant de l’hemovigilance, ou stables (fractions coagulantes, immunoglobulines, 
albumine), dependant de la pharmacovigilance. 

Le don de sang est regi par la loi du 21 juillet 1952. Ses principes sont le bene- 
volat, le volontariat, l’absence de profit a tous les echelons, du prelevement a la 
distribution. Il est ouvert a tout individu, en bonne sante, age de 18 a 60 ans. La 
legislation fran^aise fixe le nombre de prelevements de sang total maximal par an 
a 5 chez l’homme et a 3 chez la femme. Chaque donneur doit se soumettre a un 
examen et un entretien medical pour eliminer une contre-indication au don du 
sang et reconnaTtre les sujets appartenant a un groupe a risque de transmission 
de maladies infectieuses : sujets transfuses ; sejour depuis moins de 4 mois dans 
des zones considerees comme a risque endemique pour le paludisme ; sejour pro- 
longs dans un pays concerne par l’endemie d’encephalopathie spongiforme bovine 
(Grande-Bretagne). 
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1. Le prelevement du donneur est de 300 a 450 ml de sang sur 75 ml d’une solu- 
tion de citrate phosphate dextrose (CPD). 

2. Chaque don est soumis a des controles biologiques obligatoires : hemato- 
crite, groupe ABO-Rh, serologie syphilitique, antigene Hbs, anticorps anti-HBc et 
anti-VHC, serologie VIH et HTLV, transaminases (ALAT). Dans certains cas parti- 
culiers : anticorps anti-CMV et anti -Plasmodium falciparum. 

3. Ce sang total est fractionne en produits labiles (globules rouges, plaquettes 
sanguines, plasma frais congele) ou en produits de fractionnement du plasma 
(albumine p. 16, immunoglobulines, fibrinogene, facteur VIII plasmatique, fac- 
teur IX plasmatique, fraction coagulante PPSB p. 106, proconvertine, antithrom- 
bine III) (voir chacun de ces mots). 

4. Les systemes d’extraction extracorporels (aphereses) permettent d’obtenir 
en outre des produits sanguins specif iques : concentres unitaires plaquettaires, 
concentres de granulocytes, plasma (standard ou de donneurs immunises), cel- 
lules souches hematopoietiques (apres mobilisation sanguine). 


I. PRODUITS SANGUINS LABILES 

Voir Globules rouges, Plaquettes sanguines, Plasma. 

Incidents et accidents 

Les deux accidents principaux de transfusion sont l’allo-immunisa- 
tion (voir a chacun des produits) et la transmission d’agents infectieux. 

1 . La transmission d’agents infectieux latents chez le donneur est vir- 
tuellement possible, malgre les criteres cliniques et biologiques de 
securite des dons, si celui-ci est effectue entre ^contamination du don- 
neur et l’apparition de signes cliniques et biologiques de l’infection. II 
ne concerne que les produits labile^Ste bisque residuel est de 1 pour 
1 000 000 pour le virus de l’hepatite B, 1 pour 2 350 000 pour le VIH, 1 
pour 7 700 000 pour l’hepatite C, 1 pour 200 000 pour les bacteries, non 
evalue mais quasi inexistant pour la syphilis. Le paludisme transfu- 
sionnel est prevenu par rexclusimi du don de tout sujet metropolitan 
ayant sejourne en zone d’ermemie dans les 4 mois qui suivent son 
retour et, apres ce delai, par le controle serologique du donneur. Le 
risque de transmission du Parvovirus n’a de consequence reelle que 
chez les sujets en etat d’immunodepression ou atteints d’anemie hemo- 
lytique chronique (voir p. 1577). 

La procedure de deleucocytation systematique des produits labiles 
doit encore diminuer le risque de transmission virale, de meme qu’elle 
restreint celui de transmettre le virus HTLV1, le cytomegalovirus, et le 
risque theorique et non demontre chez l’homme de transmission 
d’agents infectieux non conventionnels. 

2. L’accident bacterien majeur est le choc toxinique lie a une bacte- 
riemie chez le donneur lors du prelevement ( Yersinia enterocolitica ) ou 
a une souillure bacterienne lors des conditionnements : revele par un 
syndrome choleriforme avec frissons, collapsus cardiovasculaire, il est 
habituellement gravissime. Ce risque est prevenu par le maintien 
controle de la chame du froid tout au long des procedures de prepara- 
tion et de distribution des produits sanguins labiles : tout produit 
rechauffe doit etre rapidement transfuse ou restitue a l’etablissement 
de transfusion ; ne jamais remettre au refrigerateur un produit sanguin 
ayant ete rechauffe mais non utilise. 

3. Autres accidents : 
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a) precoces : frissons et hyperthermie (revelent en general Fimmuni- 
sation antileucoplaquettaire dans le systeme HLA : utiliser des globules 
laves) ; surcharge cardio-circulatoire ; hypocalcemie par intoxication 
citratee ; 

b) tardifs : hemosiderose en cas de transfusions abondantes repe- 
tees (anemies chroniques par insuffisance medullaire, thalassemie...). 

II. PRODUITS SANGUINS STABLES 

Ces produits sont actuellement assimiles a des medicaments et sont soumis aux 
memes regies de securite industrielle, d’autorisation de mise sur le marche de dis- 
tribution (pharmacies) et de securite d’utilisation (pharmacovigilance). La prepa- 
ration des produits stables issus du don du sang est un monopole dependant du 
Laboratoire frangais du fractionnement et des biotechnologies (LFB). Les produits 
issus d’autres sources extractives (collections de placentas) ou de synthese (bio- 
technologie, proteines recombinantes) ne sont pas soumis a ce monopole. 

Voir Albumine, Antiproteases, Facteurs de coagulation, Fibrinogene, Immuno- 
globulines. 



traitement medical et/ou 
en milieu specialise, avant l’age 


TRANSPLANTATION CARDIAQUE 

Le developpement de la transplantation cardiaque depuis l’utilisation de la 
ciclosporine est freine par la penurie actuelle de c greffons. On utilise le greffon issu 
d’un patient en etat de mort cerebrale (voir p. 1 16 

Indications 

Insuffisances cardiaques intraital 
chirurgical. Les indications sont a diL 
de 60 ans. 

Resultats 

Resultats fonctionr^ls excellents. Pourcentage de survie de 80 % a 
1 an et de 50 a 60 %\l 3tens. > rronostic domine par : 

1. le risque de rejet (Jfepiste par la biopsie endomyocardique et 
l’echocardiogramme ; FIRM pourrait permettre de supprimer les biop- 
sies systematiques) ; 

2. le risque infectieux (favorise par les immunosuppresseurs) ; 

3. Fatherosclerose des coronaires du greffon. 


TRANSPLANTATION HEPATIQUE 

Methode de traitement des maladies du foie a un stade evolue. L’intervention 
comporte le prelevement du foie sur le donneur en etat de mort cerebrale (voir 
p. 1162), l’ablation du foie du patient et la greffe proprement dite. Possibilite 
d’effectuer un prelevement d’un lobe hepatique (gauche ou droit) chez un donneur 
vivant apparente. Effectuee dans quelques centres hautement specialises. 

Indications 

1. Chez l’enfant : atresie des voies biliaires extra-hepatiques ; mala- 
dies metaboliques (deficit en alpha- 1-antitrypsine) ; cholestases fami- 
liales progressives. 

2. Chez Fadulte : cirrhose decompensee (virale ou alcoolique), avec 
ascite refractaire, syndrome hepatorenal, encephalopathie hepatique, 
hemorragies digestives incontrolables, insuffisance hepatocellulaire ; 
cirrhose biliaire primitive, cholangite sclerosante primitive (en cas 
d’ictere intense ou de cirrhose decompensee) ; hepatite fulminante 
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(encephalopathie hepatique et taux de prothrombine inferieur a 20 %) ; 
carcinome hepatocellulaire sur cirrhose (en cas de tumeur unique de 
moins de 5 cm ou au maximum trois tumeurs de moins de 3 cm) ; rare- 
ment, maladie de Wilson, deficit en alpha-l-antitrypsine, hemochroma- 
tose (en cas de cirrhose decompensee). A discuter habituellement 
avant l’age de 65 ans. 

Resultats 

Apres transplantation, un traitement immunodepresseur est necessaire 
(corticosteroi'des, azathioprine, ciclosporine, tacrolimus). Le pourcentage 
de survie a un an est superieur a 80 %, toutes indications confondues. Les 
echecs sont dus principalement a un rejet, a des complications infec- 
tieuses, vasculaires, ou biliaires, ou plus tardivement a l’apparition de 
tumeurs malignes. Une deuxieme transplantation peut etre proposee en 
de cas de rejet chronique ou de recidive de la maladie initiale sur le 
transplant. 


TRANSPLANTATION INTESTINALE 


L’intestin grele d’un sujet en etat de mort cerebrale (voir p. 1162) peut etre 
transplants isolement (avec ou sans le colon droit) ou> en association avec le foie, 
eventuellement l’estomac, le duodeno-pancreas, sans differences notables dans les 
resultats. Seule la negativite du « cross-match » est exigee, Globalement, 50 % des 
patients survivent a 3 ans, avec le plus souvent i 
resultats ont ete obtenus avec le renforcement> 
tacrolimus. 



eSfin grele fonctionnel. Ces 
immunosuppression, grace au 


Indications 

Insuffisance intestinale chroniqp^y^finitive, surtout apres resection 
du grele. Pseudo-obstructmtr intestinale chronique et autres troubles 
moteurs severes du grele. Affections constitutionnelles de la muqueuse 
intestinale. 


Compte tenu des resultats excellents de la nutrition parenterale 
totale a domicile (voir p. 20), les indications doivent etre murement 
posees, apres echec ou impossibilite de tentatives medicales ou chirur- 
gicales d’ augmentation des capacites du grele restant. Les complica- 
tions hepatiques graves de la nutrition parenterale pour grele court 


sont une des meilleures indications actuelles. 


Complications 

1. Une ou deux enterostomies permettent de deceler precocement 
les rejets aigus, traites par l’augmentation des doses de tacrolimus, 
bolus de methylprednisolone et au besoin serum anti-lymphocytaire ou 
anti-CD3. 

2. Le rejet chronique est defini par une endarterite fibrosante sous- 
muqueuse. 

3. Une reaction du greffon contre l’hote (voir p. 729) est rare et 
modeste. 

4. Les complications sont infectieuses (cytomegalovirus surtout), 
neoplasiques (lymphomes a virus Epstein-Barr). Une decontamina- 
tion digestive et une antibioprophylaxie systemiques sont systemati- 
quement realisees en peri-operatoire, mais n’evitent pas toujours une 
septicemie. 
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TRANSPLANTATION PULMONAIRE 

La transplantation pulmonaire est proposee depuis 1981 aux patients atteints 
d’insuffisance respiratoire grave. Les ameliorations techniques ont permis d’en 
elargir progressivement les indications aux differentes maladies respiratoires. On 
utilise des greffons issus de patients en etat de mort cerebrale (voir p. 1162), et 
exceptionnellement a partir de donneurs vivants (transplantations lobaires). La 
survie est de 50 % a 5 ans (Registre International 2007). 

Techniques chirurgicales 

1. Transplantation cardio-pulmonaire (1981). Elle garde actuellement 
peu dedications. 

2. Transplantation pulmonaire unilaterale (1983). 

3. Transplantation pulmonaire bilaterale en bloc (1986) et sequen- 
tielle (1989). 

4. Transplantation lobaire (1990). 

5. Bipartition pulmonaire (1993). 

Doit etre encadree par une immunosuppression majeure (voir Immu- 
nosuppresseurs) . 


Indications 

1. Handicap respiratoire grave (pronostic de vie estime a 18 mois), 
lie a une bronchopathie chronique obstructwe, une mucoviscidose, une 
pneumopathie interstitielle, une hypenjt^yujbn arterielle pulmonaire 
jusqu’a l’age de 60 ans. 

a) La transplantation pulmonaire bilaterale est indiquee chez les 
patients infectes et chez les patipltsiporteurs d’hypertension arterielle 
pulmonaire. 

b) La transplantation ptftmonaire unilaterale est indiquee dans 
l’emphyseme et dans les pneumopathies interstitielles. 

2. Les alternatives'll la transplantation pulmonaire sont la reduction de 
volume pulmonaire pour Lemphyseme et les perfusions de vasodilatateurs 
(prostacycline intraveineuse) pour 1’hypertension arterielle pulmonaire. 


Immunosuppression 

Base sur les corticoides, les anticalcineurines (ciclosporine ou tacro- 
limus), les antinucleotides (azathioprine ou mycophenolate mofetil), 
les anti-mTORs (sirolimus ou everolimus). 


Complications 

1. Precoces, dominees par 1’oedeme de re-perfusion, le rejet aigu 
parenchymateux, les complications bronchiques (dehiscence), l’infec- 
tion broncho-pulmonaire bacterienne, virale ou fongique. 

2. A long terme, la bronchiolite obliterante, expression du rejet chro- 
nique, est responsable d’une insuffisance respiratoire obstructive plus 
ou moins sensible au traitement immunodepresseur ; elle compromet 
le pronostic vital. 

3. Lymphomes post-transplantation dans 10 % des cas. 


TRANSPLANTATION RENALE 

Methode de traitement des nephropathies chroniques parvenues au stade terminal 
par la greffe d’un rein preleve soit sur un donneur vivant (en regie generale appa- 
rente), soit le plus souvent sur un sujet en etat de mort cerebrale (voir p. 1162). 
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Choix du greffon 

Le choix du greffon s’effectue en tenant de la compatibility dans les 
groupes A, B, 0 et HLA-DR entre donneur et receveur. C’est l’Agence de 
la Biomedecine qui coordonne en France la liste d’attente de greffe. 
Avant la transplantation, la reaction de « cross-match » destinee a 
rechercher chez le receveur la presence d’anticorps cytotoxiques 
diriges contre le donneur est realisee. 

Acte chirurgical 

II consiste en 1’implantation du greffon dans une fosse iliaque et en 
la realisation des anastomoses arterielle (artere renale du greffon, 
artere iliaque), veineuse (veine renale du greffon-veine iliaque), urinaire 
(uretero-vesicale ou uretero-ureterale). 


Traitement immunosuppresseur 

L’immunosuppression fait appel selon des modalites variables aux cor- 
ticosteroides, a l’azathioprine, a la ciclosporine, au tacrolimus, au myco- 
phenolate mofetil, au sirolimus ou a l’everolimus, aux immunoglobulines 
antilymphocytaires, aux anticorps monoclonaux chimeriques diriges 
contre le recepteur de l’interleukine-2 (basiliximab) ou aux anticorps 
recombinants humanises antagonistes du recepteur de l’interleukine-2 
(daclizumab). 

Resultats 

A 1 an, 90 % des transplants ont un f^ctionnement normal ou satis- 
faisant du greffon. Les echecs precop^ fetf 5 tardifs (par nephropathie 
chronique d’allogreffe) necessitent une remise en dialyse et une nou- 
velle transplantation. Une surveillance reguliere des transplants est 
indispensable en raison du risque infectieux et des complications neo- 
plasiques que favorisent les traifements immunosuppresseurs au long 


TRASTUZUMAB 

Liste I. 

Anticorps monoclonal recombinant dirige contre le recepteur 2 du facteur de 
croissance epidermique humain (HER-2), surexprime dans 20 a 30 % des cancers 
primitifs du sein. Specialite : Herceptin, en solution injectable IV a 10 mg/ml 
(flacons de 15 ml). 

Indications 

Cancer du sein metastatique exprimant HER-2. 

Posologie 

Perfusion hebdomadaire IV lente de 4 mg/kg la l re semaine 
(90 minutes), puis 2 mg/kg (30 minutes) les semaines suivantes ou 
administration toutes les 3 semaines : l re dose de 8 mg/kg (90 minutes), 
puis 6 mg/kg (90 minutes) toutes les 3 semaines, pendant 1 an ou 
jusqu’a progression de la maladie. 

Effets indesirables 

Reactions au cours de la perfusion : manifestations allergiques, dys- 
pnee, hypotension, rales sibilants, bronchospasme, tachycardie, urti- 
caire, angio-cedeme. Troubles digestifs, insuffisance cardiaque. 
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TRIENTINE 

Syn : tri-ethylene-tetramine, TRIEN. Chelateur non soufre, proche de l’EDTA et 
du DTP A, qui presente une affinite particuliere pour le cuivre. Specialite : Trientine 
Univar, capsules a 300 mg. 

Indications et posologie 

Maladie de Wilson, voir p. 643. 

Effets indesirables 

Agueusie, gastrite, aplasie medullaire, anemie sideroblastique (rares). 


TRIGLYCERIDES A CHAINE MOYENNE 

Esters du glycerol, comportant des acides gras a chaTne moyenne, soit comprise 
entre 8 et 12 atomes de carbone : acide octanoi'que (C8), decanoique (CIO), dodeca- 
noique (C12). Ces substances ont pour propriete essentielle d’etre absorbees par 
voie portale et non par voie lymphatique, sans formation de chylomicrons, sans 
emulsion biliaire prealable. Specialite : Liprocil, en boTte d’ 1 litre contenant 80 % de 
triglycerides esterifies par des acides gras C8, CIO, C12 (valeur calorique : 
9 000 kcal/1 000 ml). 


Indications 

Maldigestions et malabsorptions lipidiques (deficit biliaire, pancrea- 
tique externe, steatorrhees, abetalipopr(K©jnemie, enteropathie exsu- 
dative, lymphangiectasies intestinales). 

Posologie 

1,5 a 2 g/kg/j dans l’alimentation conventior 

TRIHEXYPHENIDYL! 

Liste I. ^ 

Antiparkinsonien de synthese/ Specialites : Artane, en comprimes a 2 mg et 
5 mg, en ampoules injectaDr&>ji 10 mg, en gouttes a 4 % ; Artane LP, en comprimes 
a 15 mg. 


entionnelle. 


Indications 

Maladie de Parkinson. Divers spasmes musculaires (torticolis spas- 
modique, spasme facial...). 


Posologie 

Debuter par 4 prises de 1 mg/j. Diminuer ou augmenter progressive- 
ment la dose suivant le resultat atteint et la tolerance. Posologie opti- 
male : entre 2 et 20 mg/j, en prises fractionnees. Le traitement doit etre 
continu. Associer de faibles doses de scopolamine en cas de tremble- 
ment marque, ou d’atropine en cas de rigidite importante. 

Incidents 

Rarement serieux (vertiges, vomissements ou reactions confusion- 
nelles), necessitant l’arret du traitement. Parfois, au debut du traite- 
ment, secheresse de la bouche, nausees, troubles visuels. 


TRINITRINE ET DERIVES NITRES 

Liste I. 

Vasodilatateur veineux, diminuant le retour veineux au coeur et le travail cardiaque 
par diminution du volume ventriculaire. Ameliore l’irrigation des couches sous-endo- 
cardiques. Antispastique au niveau des coronaires. La baisse de la pression capillaire 
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fait des derives nitres un traitement efficace de l’insuffisance ventriculaire gauche. Les 
specialites disponibles figurent dans le tableau 89. Le nicorandil (Adancor, comprimes 
a 10 et 20 mg ; Ikorel, en comprimes a 10 et 20 mg) a un effet vasodilatateur identique 
a celui des derives nitres dont ils partagent les indications et effets indesirables. La 
trimetazidine (Vastarel, en comprimes 20 mg et solution buvable a 20 mg/ml), avec un 
mecanisme totalement different, est egalement proposee pour prevenir l’angor. 


Tableau 89. — Trinitrine et derives nitres. 


DCI 

SP£CIALIT£ 

PRESENTATION 

POSOLOGIE ET VOIE 

Trinitrine 

Natispray 

Spray a 0,15 et 

0,3 mg/pulverisation 

Sublinguale 
(effet immediat) 


Cordipatch 

Patchs a 5 mg 
et 10 mg/24 h 

Topique 


Diafusor, Discotrine, 
Nitriderm, Trinipatch 

Patchs a 5 mg, 

10 mg et 15 mg/24 h 

Topique 

Isosorbide 
(dinitrate d’) 

Langoran 

gel LP a 20, 40 et 80 mg 

Orale 

(effet retarde) 


Risordan 

glossette a 20 mg 

• 

sol inj a 10 mg^rnV 

Sublinguale 
(effet immediat) 

IV, intracoronaire 

Isosorbide 
(mononitrate d’) 

Monicor LP 

gel LP a 20/4^et 60 mg 

^ 

Orale 

(effet retarde) 


Indications et posologie 

1. Angine de poitrine. Tr; 
deux bouffees sublingualj 
possible apres le debut de f 
d’effort et de repos (patchs, 


ment curatif de la crise angineuse : une a 
spray (0,15 pg/dose), le plus rapidement 
ouleur. Prevention des crises d’angor 
5 a 10 mg/24h, ou forme retard, 10 a 


80 mg/j). Spasme coronaire, spontane ou provoque (voie intracoro- 
naire : 2 a 3 mg a renouveler apres quelques minutes si pas d’effet). 

2. Traitement de Toedeme aigu du poumon (spray 0,3 pg/dose, une 
bouffee sublinguale a renouveler toutes les deux minutes jusqu’a ame- 
lioration ou 2 mg par voie IV lente). 

3. Traitement adjuvant de l’insuffisance cardiaque : 10 a 80 mg en 
trois prises orales. 

4. Achalasie du sphincter inferieur de l’oesophage et spasmes diffus 
de l’oesophage (Dinitrate d’isosorbide) : 5 a 20 mg par voie sublinguale 
15 a 45 minutes avant les repas. 

5. Fissure anale (en topique). 


Contre-indication 

La prescription simultanee de sildenafil et de tadalafil est deconseillee. 


Effets indesirables 

Cephalees frequentes en debut de traitement mais disparaissant lors 
de la poursuite du traitement probablement par accoutumance aux 
nitres. Hypotension orthostatique, eventuellement syncopale. Methe- 
moglobinemie a doses massives. 
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TRIPHOSADENINE 

Liste I. 

Adenosine triphosphate. Parasympathicomimetique. Speciality : Striadyne, 
solution injectable de 20 mg/2 ml. 

Indications 

Arret des crises de tachycardie paroxystique par rythme reci- 
proque ; exploration, a visee diagnostique, des tachycardies regulieres 
avec autant d’auriculogrammes que de ventriculogrammes. 

Posologie 

Usage hospitalier : sous scope avec materiel de reanimation pret, 
injection IV directe d’un flash de 10 ou 20 mg. 

Effets indesirables 

Nausees, vomissement. Pause sinusale syncopale necessitant un 
court massage cardiaque externe. Fibrillation ventriculaire exception- 
nelle necessitant un choc electrique externe. 




Contre-indication 

Asthme. 

TROMETAMOL 

Liste I. _ 

Syn : Tri(hydroxy-methyl)amino-methane, THAM. Base aminee, utilisee pour ses 
proprietes alcalinisantes. Speciality ^Alcaphor (citrate de tromeptanol), en solu- 
tion buyable a 20 %. 

Indications 

Alcalinisation de^fanes^pour la prevention et la diminution des 
lithiases uriques et cystinique, acidoses d’origine renale dans l’insuffi- 
sance renale severe. 




Posologie 

2 a 4 cuillerees a soupe/j de sirop de citrate. 

Contre-indications 

Alcalose. Diarrhee apres gastrectomie ou colectomie. 


TROPATEPINE 

Liste I. 

Antiparkinsonien de type anticholinergique. Speciality : Lepticur, en comprimes 
a 5 et 10 mg, solution injectable a 10 mg/2 ml. 

Indications et posologie 

1. Maladie de Parkinson: 1/2 comprime par jour, puis augmenter de 
1/2 comprime tous les 3 ou 4 jours. Dose d’entretien de 10 a 20 mg par jour. 

2. Syndromes parkinsoniens induits par les neuroleptiques : 20 a 
30 mg/j (voie orale) ou 2 injections IM ou IV lente de 10 mg. 

Contre-indications 

Celles des anticholinergiques : troubles prostatiques et glaucome a 
angle ferme. Cardiopathies decompensees. 
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Effets indesirables 

Anticholinergiques : secheresse buccale, troubles de l’accommoda- 
tion, hypertonie oculaire, troubles mictionnels, constipation. 

Interactions avec les dopaminergiques (bromocriptine, cabergoline, 
lisuride, pergolide) : risque d’apparition de confusion mentale. 

URATE OXYDASE 


Liste I. 

Enzyme extraite de cultures Aspergillus flavus. Provoque la degradation de l’acide 
urique en allantoine. Poids moleculaire de 90 000 kDa. Absent chez l’homme, sauf a 
de faibles concentrations dans le tube digestif (provenance bacterienne). L’interet 
majeur de cette conversion en allantoine est la plus grande solubilite et la diminu- 
tion du risque de precipitation tubulaire. La conversion est rapide (moins de 
24 heures) et provoque une chute de l’uricemie a des valeurs comprises entre 15 et 
50 mg/1 selon l’affection et la dose utilisee. L’allantoi'nemie s’eleve en proportion. 
Specialite : Fasturtec, en ampoules de 7,5 mg pour injections IM et IV. 


Indications 

Hyperuricemies non reductibles par les moyens classiques et entraT- 
nant un risque de precipitation tubulaire (leucemies aigues, insuffi- 
sance renale aigue). 


Posologie 

7,5 mg/j par voie IM ou IV, selon l’evolutipHyl^'l uricemie. 


UROKINASE 

Liste I. 




tion de I’ui 


Activateur physiologique du plasminogene sanguin en plasmine, present normale- 
ment dans le rein et les urines, d’oii il est extrait. Non antigenique, il peut etre utilise 
pour des traitements iteratifs, cdhtrairement a la streptokinase (voir ce mot). Specia- 
lite : Urokinase, en ampoules injectables titrant 300 000 Ul/flacon. Demi-vie courte 
(15 minutes). 


Indications et posologie 

1. Infarctus du myocarde : 2 a 3 000 000 UI en 1 heure par voie IV, des 
la suspicion diagnostique. 

2. Embolie pulmonaire grave : 100 000 a 300 000 Ul/h, pendant 12 a 
24 heures. 

3. Desobstructions arterielles : 37 500 a 75 000 Ul/h. 

Associer rapidement une heparinotherapie. 


Contre-indications 

Celles de la thrombolyse (voir Thrombolytiques, p. 337). 


USTEKINUMAB 

Anticorps monoclonal IgGlkappa anti-interleukines 12 et 23, entierement 
humain, produit par une lignee cellulaire murine de myelome en utilisant une tech- 
nique d’ADN recombinant. Specialite : Stelara, solution injectable SC a 45 mg. 

Indication 

Psoriasis en plaques modere a severe, en cas d’echec d’au moins deux 
traitements systemiques comprenant la ciclosporine, le methotrexate et 
la PUVAtherapie. 
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Posologie 

Injections SC de 45 mg (90 mg si plus de 100 kg), a renouveler apres 
4 semaines, puis tous les 3 mois. Evaluation clinique a 28 semaines. 

Effets indesirables 

Augmentation du risque infectieux, notamment tuberculeux, en 
raison de son action immunosuppressive. Proscrire les vaccins vivants 
en cours de traitement. 


VACCINS ET VACCINATIONS 

Les vaccins permettent la prevention de certaines maladies infectieuses tant sur le 
plan individuel que collectif (eradication de certaines maladies). La plupart des vac- 
cins les plus courants sont commercialises par les Instituts Pasteur et Merieux. 


/. PRINCIPAUX VACCINS 

1. Vaccins obligatoires ou d’application generate : voir tableau 90. 

2. Vaccins employes dans certaines circonstances : voir tableau 91. 

3. Calendrier des vaccinations : voir tableau 92. 

4. Vaccins exigibles pour les destinations etrangeres : voir Conseils 
aux voyageurs, p. 798, et le site d’information du ministere de la sante 
(http://www.sante.gov.fr). 

Tableau 90. — Vaccins obligatoire s^L^^fipli cation generalisee. 



NATURE 

.^^^TATION 

INDICATIONS 

Tetanos (T) 

Anatoxine 

^^fc^n tetanique 
Pasteur 

"Ln association : 
T-Grippe, DTP, 

DTPC, DTPCb 

Obligatoire 

Enfant > 2 mois, 
adulte non vaccine 
Personnels funeraires 
et blanchisseries, 
secours et incendie 

Diphterie (D) 

Anatoxine 

En association : 

DTP, DTCP, DTPCb 

Obligatoire 

Enfant > 2 mois 

Poliomyelite 

(p) 

Vaccin viral inactive 

Imovax Polyo 

En association : 

DTP, DTPCb, DTPC 

Obligatoire 

Enfant > 2 mois 

Personnels funeraires, 
blanchisseries, secours 
et incendie 

Infections 
a Haemophilus 
influenzae 
de type B (b) 

Antigene 

polysaccharidique 
de la capsule 
bacterienne (PRP) 

Act-HIB, Hiberix 

En association : 
DTPCb ± hepatite B 

Enfant > 2 mois 

Coqueluche 

(C) 

Anatoxine 

pertussique 

acellulaire 

Tetravac acellulaire 
(primovaccination, 
associee au DTP) 
Autres 

presentations 

associees 

(rappels) : Repevax, 
Infanrixtetra, 
Boostrixtetra 
(DTPC) 

Enfant > 2 mois 
Vaccination 
recommandee dans 
l’entourage d’un enfant 
a naTtre 

Personnels soignants, 
personnels funeraires 
et de blanchisseries 
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Tableau 90. — Vaccins obligatoires ou d’application generalisee. (suite) 



NATURE 

PRESENTATION 

INDICATIONS 

Hepatite B 

Vaccin viral inactive 

HBVax, GenHevac B, 
Engerix B 

Voie SC ou IM 

Enfant > 2 mois 
Nouveau-nes de mere 
HbS + (voir Hepatite 
et grossesse, p. 1405) 
Toxicomanes, 
partenaires sexuels 
multiples, sujets 
multitransfuses 
Professionnels exposes, 
personnels funeraires 
et de blanchisseries, 
services de secours 
et d’incendie 

Tuberculose 

Bacille de Calmette 
et Guerin (BCG), 
vivante attenuee, de 
la souche danoise 
1331, voir p. 79 

Vaccin BCG SSI 

Voie intradermique 
ou scarification 

Sujets a risque 

Obligatoire chez certains 
professionnels (ecoles 
maternelles, prisons, 
secours et incendie) 

Rougeole (R) 

Vaccin viral vivant 

En association a la 
rubeole et les ° ... 

oreillons (ROR) : M- A 
M-RvaxPro, PriQfflx\ 

Enfant >12 mois 
(9 mois si en 
^collectivites) 

Rubeole (R) 

Vaccin viral vivant 

Rudivax ' 

En associcBtipm|iTa 
rougeol^^t aiix 
oreillons (E?OR) : M- 
Mrfjlva&Pro, Priorix 

Enfant >12 mois 

Fille <11 ans 

Femmes seronegatives 

Oreillons (0) 

Vaccin viral vivanr 1 

En association a la 
ruoeole et aux 
'-oreillons (ROR) : M- 
M-RvaxPro, Priorix 

Enfant >12 mois 

Hommes receptifs 

Papillomavirus 

Vaccin recombinant 
de proteines 
capsidiques 

Cervarix, Gardasil 
Voie IM 

Adolescentes (14 ans) 
et jusqu’a 23 ans 
si premiers rapports 
de moins d’l an 


Tableau 91. — Vaccins d’application restreinte. 



NATURE 

PRESENTATION 

INDICATIONS 

Varicelle 

Vaccin viral 
vivant attenue 

Varivax, Varilix 

Voie SC 

Enfants atteints d’hemopathie 
et immunodeficients, 
candidats a une greffe, 
et leur entourage 
Professionnels de sante 

Grippe 

Vaccin viral 
inactive 

Adaptation 

annuelle 

de la composition 
du vaccin 

Voie SC ou IM 

Sujets a risque (affections 
cardio-respiratoires) , 
sujets de plus de 65 ans, 
professionnels de sante, 
personnels navigants : 

1 injection/an 


* Produit disponible par procedure d’autorisation temporaire d'utilisation (voir tableau 103, p. 404). 
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Tableau 91. — Vaccins d’application restreinte. (suite) 



NATURE 

PRESENTATION 

INDICATIONS 

Typho'ide 

(TAB) 

Vaccin viral 
inactive 

(Salmonella typhi 
et S. paratyphi A 
et B) 

Typhim VI, 
Typherix 

Voie SC ou IM 

Professionnels exposes : 

2 a 3 injections 
+ rappel tous les 3 ans 

Rage 

Vaccin viral 
inactive 

Vaccin a usage 
preventif ou apres 
exposition 

Voie SC, IM ou 
intradermique 

Profession exposee : 

2 injections + 2 rappels 
(1 an, 3 ans) 

Apres morsure : 6 injections 
(JO, J3, J7, J14, J30, J90) 

Hepatite A 

Vaccin viral 
inactive 

Havrix, Avaxim, 
Vaqta 

Voie IM 

Professions exposees, 
voyageurs et enfants 
sejournant en pays d’endemie, 
enfants fragilises, homosexuels 
masculins, sujets contacts, 
personnels de la restauration : 

1 injection, 1 rappel a 6 
ou 12 mois 

Infections 
invasives a 

pneumocoques 

Polysaccharides 
bacteriens 
purifies de 23 
serotypes de 
pneumocoques 

Pneumo 23 

Voie SC ou IM 

Sujets > 2 ans a risque 
(splenectomise, 
drepanocytaire, affection 
cardiorespiratoire), residents 
guyanais, sujets ages : 

1 injection tous les 3 ans 

Meningo- 
encephalite 
a tiques 

Vaccin viral 
inactive a 

CL 

JjclWa^ 

Voie M 

Sejours (printemps et ete) 
en zone rurale (Europe 

Centrale et de l’Est) 

Fievre jaune 

Vaccin/vi^d > 
attenue 

^Stamaril unidose 

Voies SC, IM 

Voyageurs exposes 

Obligatoire pour les residents 
guyanais 

Meningites a 
meningocoques 
A + C 

Polysaccharide 

bacterien 

purifie 

Polyoside purifie 
de 

meningocoque A 
(avant 2 ans) et/ou 

C (apres 2 ans) 

Voie IM 

Sujets exposes, mais 
la plupart des 
meningococcies en France 
sont dues au type B : 

1 injection 

Meningites a 

meningocoque 

B* 

Liposaccharide 

bacterien 

MenBvac 

Voie IM 

Nourrissons, enfants, adultes, 
en prevention des infections 
de serotype 14:P1-7,16 : 

3 doses espacees de 

6 semaines 

Leptospirose 

Vaccin bacte- 
rien inactive 
(Leptospira 
icterohaemor- 
rhagiae ) 

Spirolept 

Voie SC 

Professions exposees : 

1 injection + 2 rappels 
(6 mois, 2 ans) 

Gastro-enterite 
a rotavirus 

Vaccin viral 
vivant attenue 

Rotarix, Rotateq 
Voie orale 

Nourrisson > 6 semaines : 

3 doses mensuelles 

Encephalite 

japonaise* 

Vaccin viral 
inactive 

JE-VAX 

Voyageurs > 1 an sejournant 
en zone d’endemie 


* Produit disponible par procedure d’autorisation temporaire d’utilisation (voir tableau 103, p. 404). 
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Tableau 92. — Calendrier des vaccinations recommandees en France 
( Conseil superieur d’hygiene publique, 2009). 


Des le 
l er mois 

Tuberculose 

1 . Uniquement pour les enfants exposes 

a un risque eleve (residant en Ile-de-France ou en 
Guyane, antecedents familiaux, nes ou issus de 
parents originates d’un pays tres touche pair la 
tuberculose, vivant dans un habitat precaire. . .). 
Chez les enfants a risque, la vaccination peut 
etre pratiquee jusqu’a Page de 15 ans, avec un 
test par intradermoreaction prealable a la 
vaccination 

a partir de Page de 3 mois 

2. Obligatoire pour les personnels de sante, 

du secteur social et medicosocial, les personnels 
des ecoles maternelles et de Padministration 
penitentiaire 

A partir 
de 2 mois 

1. Diphterie, tetanos, 
poliomyelite, coqueluche, 
Haemophilus influenzae 

B : 3 injections a 1 mois 
d’intervalle 

Le vaccin polio injectable est recommande pour 
les primovaccinations et les rappels ; le vaccin 
polio oral est reserve uniquement aux situations 
epidemiques. Le vaccin coqueluche a germes 
entiers est recommande 


2. Hepatite B : 

3 injections, avec un 
intervalle de 2 mois entre 
les 2 premieres injections 
et de 5 a 12 mois entre la 
2 e et la 3 e injection 

La vaccination cofitre Phepatite B peut etre 
commencee a partite 2 mois (sauf chez 
les enfants nes de mercf antigene HBs+ dont 
la vaccination doit etre faite a la naissance). 

Un schenwrade Yattrapage est possible jusqu’a 

15 ans en deux injections semestrielles 


3. Pneumocoque 
(Prevenar, vaccin 
heptavalent) :2 injections 
a 2 mois d’intervalle 

InjectR^supplementaire au 3 e mois si enfant 
^nssei (drepanocytose, deficit immunitaire, 
aspl€nie, diabete, breche meningee, insuffisance 
rehale, cardiaque, respiratoire, asthme) 

A partir 
de 

12 mois 

Rougeole, oreillons, 
rubeole 

La vaccination associee rougeole-oreillons- 
rubeole est recommandee de fagon 
indiscriminee pour les gar^ons et les filles. La 
vaccination contre la rougeole peut etre 
pratiquee plus tot, 

a partir de 9 mois pour les enfants vivant en 
collectivite, suivie d’une revaccination 6 mois 
plus tard en association avec les oreillons 
et la rubeole. En cas de menace d’epidemie 
dans une collectivite d’enfants, on peut vacciner 
tous les sujets supposes receptifs a partir 
de 9 mois. La vaccination immediate peut etre 
efficace si elle est faite moins de 3 jours apres 
le contact avec un cas 


Hepatite B : 3 e injection 
Pneumocoque : 

3 e injection 

Cette 3 e injection peut etre realisee entre 3 
et 12 mois apres la 2 e injection 

16-18 mois 

Diphterie, tetanos, 
poliomyelite, coqueluche, 
Haemophilus influenzae 

B : l er rappel 

Lors du l er rappel, on peut, si necessaire, 
pratiquer en un site d’injection separe, la 
vaccination associee rougeole-oreillons-rubeole 

Entre 16 
et 23 mois 

Rougeole, oreillons, 
rubeole : 2 e dose 

Seconde injection du vaccin rougeole-oreillons- 
rubeole (entre 12 et 15 mois si enfant en 
collectivite) 
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Tableau 92. — Calendrier des vaccinations recommandees en France 
( Conseil superieur d’hygiene publique, 2009). (suite) 


6 ans 

Diphterie, tetanos, Polio : 
2 e rappel 

L’entree a l’ecole primaire est une bonne 
occasion de vacciner en rattrapage contre 
l’hepatite B (deux injections mensuelles, 
puis une 6 mois plus tard) 

1 1-13 ans 

Diphterie, tetanos, 
coqueluche, 
poliomyelite : 3 e rappel 

Un rappel contre la coqueluche est 
recommande, l’injection devant etre effectuee 
en meme temps que le 3 e rappel diphterie, 
tetanos, poliomyelite avec le vaccin 
coquelucheux acellulaire 



La vaccination associee rougeole-oreillons- 
rubeole est recommandee pour tous les 
enfants n’en ayant pas beneficie, quels que 
soient leurs antecedents vis-a-vis des trois 
maladies 


Hepatite B 

Deux injections espacees de 6 mois si sujet 
non vaccine 

14 ans 

Papillomavirus humains 

Deux injections espacees d’un ou deux mois, 
la troisieme 6 mois apres 

16-18 ans 

Diphterie, tetanos, 
poliomyelite : 4 e rappel 

Rappels ultqj^eurs tetanos et polio 
tous les 1,0 ^ns 



Rattrapage vaccinal papillomavirus 
si rfft^efettue a 14 ans. 

A partir 
de 18 ans 

Diphterie, tetanos, 
poliomyelite 

. 

Tous les 10 ans. Le rappel a 26-28 ans associe 
la coqueluche si non effectuee depuis plus de 
^40 ans 


Hepatite B 

Uniquement pour les personnes appartenant 
a un groupe a risque, schema complet 
en 3 injections : les 2 premieres a un mois 
d’intervalle, la 3 e entre 5 et 12 mois 
apres la deuxieme injection 


Rougeole, rubeole, 
oreillons 

Pour les femmes non vaccinees en age 
de procreer. Si la serologie prenatale 
est negative ou inconnue, la vaccination 
devra etre pratiquee immediatement apres 
l’accouchement, avant la sortie de la maternite 

A partir 
de 65 ans 

Grippe 

Tous les ans 


II. CONTRE-INDICATIONS DES VACCINATIONS 

Contre-indications absolues 

Vaccins vivants : immunodeficiences severes permanentes, acquises 
ou congenitales. 

Allergie aux proteines de l’ceuf (grippe, oreillons, rougeole, fievre jaune). 

Contre-indications relatives ou temporaires 

1. Fievre, maladies infectieuses en cours devolution, diabete non sta- 
bilise, maladies evolutives chroniques (eczema constitutionnel, pso- 
riasis notamment). 
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2. Traitement d’une affection maligne ou traitement immunosuppres- 
seur : il est preferable d’attendre la remission complete pour les sujets 
atteints d’hemopathie et de vacciner a distance d’un traitement immu- 
nosuppresseur. 

3. Grossesse : contre-indique en principe les vaccins vivants. Toute- 
fois, l’injection d’un d’entre eux ne justifie pas de conseiller une inter- 
ruption volontaire de grossesse. 

4. Une forte reaction vaccinale contre-indique la poursuite d’une vac- 
cination ou fait differer le rappel correspondant. 

5. Une injection d’immunoglobulines humaines contre-indique les 
vaccinations antirougeole, antirubeole et anti-oreillons pendant 3 mois. 

6. Les nephropathies ne contre-indiquent plus que le TAB et l’ana- 
toxine diphterique. 

7. Asthme et manifestations allergiques : la vaccination est possible 
en dehors d’une poussee evolutive et de la saison exposee, et en pre- 
nant quelques precautions (test de tolerance prealable, administration 
eventuelle d’antihistaminiques). 

III. EFFETS INDESIRABLES 


X 



Isation. On oppose 


Reactions vaccinales 

Elies font partie du processus normal d’jjfl 
deux types de reactions : 

1. les reactions « infectieuses » des vaccins vivants : reaction locale 
du BCG, reaction generate (fievre, ^^^liatures) 5 a 11 jours apres le 
vaccin rougeoleux ; 

2. les reactions « immunopathologiques » des vaccins inactives (TAB, 
anatoxine, grippe) survenant du l er au 3 e jour : reaction locale inflam- 
matoire, fievre, polyalgies. 


Incidents 

Reactions locales particulieres : nodules persistants ou abces ste- 
riles au point d’inoculation apres DT ou DTcoq, adenite regionale sup- 
puree apres BCG. Convulsions le plus souvent hyperthermiques. 
Manifestations particulieres a certains vaccins : syndrome des cris per- 
sistants apres vaccination anticoquelucheuse, arthralgies ou arthrites 
de la vaccination rubeolique, tres rares nephropathies, en regie gene- 
rale reversibles, apres TAB ou anatoxine diphterique. 


Accidents 

Exceptionnels, mais graves. 

1 .Encephalopathies: le risque apres vaccination rougeoleuse n’est 
pas different de 1’incidence de base des encephalopathies ; en 
revanche, il est un peu plus eleve apres vaccination anticoquelucheuse 
sans atteindre celui qui etait observe apres vaccination antivariolique. 

2. Panencephalite subaigue sclerosante. Observee apres vaccination rou- 
geoleuse, mais risque 5 a 40 fois moindre qu’apres une rougeole naturelle. 

3. Chocs anaphylactiques decrits apres TAB, anatoxines, vaccin 
coquelucheux. 

4. Dissemination grave de certains vaccins vivants chez des sujets a 
haut risque (immunodeficience). 
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VALACICLOVIR 

Liste I. 

Agent antiviral, prodrogue de Taciclovir permettant d’ameliorer la biodisponi- 
bilite de ce dernier. Le valaciclovir est transforme en aciclovir par Taction 
d’enzymes circulantes. II a le spectre de Tactivite anti-virale et les proprietes phar- 
macocinetiques de Taciclovir (voir Aciclovir). Specialites : Zelitrex et nombreux 
generiques, en comprimes a 500 mg. 

Indications 

Infections genitales a Herpes simplex ; infections a virus Varicelle- 
Zona chez le patient non immunodeprime. 

Posologie 

Administration par voie orale 1 g toutes les 12 heures pour les trait e- 
ments (infections genitales), 1 g toutes les 8 heures pendant 7 jours 
pour les infections a virus Varicelle-Zona. 

Effets indesirables 

Bonne tolerance, les virus resistants a Taciclovir sont egalement 
resistants au valaciclovir. 


VALPROMIDE 

Liste II. 

Thymoregulateur. Precurseur de Tacide valproiqW (voir ce mot) apres desami- 
nation. Speciality : Depamide, en comprimes A 300 mg. Un produit proche, le val- 
proate (Depakote, en comprimes a 250 et 500 mg) partage les memes proprietes. 

Indications 

Prevention de rechutes dans la psychose maniacodepressive, en cas 
de contre-indication a la lithMttierapie. Traitement des etats d’agressi- 
vite, les etats mixtes etjes cycles rapides des troubles de Thumeur. 

Posologie 

Dans le traitement d’un etat maniaque, 600 mg a 1 200 mg a titre pro- 
phylactique est jusqu’a 1 800 mg a 2 100 mg (valpromide) ou 750 a 
2 500 mg/j (valproate). La posologie est ajustee en fonction des concen- 
trations plasmatiques (voir p. 373). 


Contre-indications 

Antecedent d’hypersensibilite au valproate, au divalproate, au valpro- 
mide ; hepatite aigue ou chronique ; antecedent personnel ou familial 
d’hepatite severe, notamment medicamenteuse, porphyrie hepatique ; 
association a la mefloquine, au millepertuis et a la lamotrigine. 

Effets indesirables 

Risque teratogene (voir p. 390). Manifestations sedatives, hypoto- 
niques, confusionnelles et quelquefois confuso-oniriques. Hepatopa- 
thie. Hyperammoniemie. Douleurs abdominales. Chute des cheveux 
transitoire. Tremblements. Cephalees. Thrombopenies dose-depen- 
dantes. Rush cutanes ou allergiques. Prise de poids. 


VALVES ARTIFICIELLES ET VALVULOPLASTIES 

Traitement des valvulopathies mal tolerees. Plusieurs procedes : 

1 . Remplacement valvulaire chirurgical par un materiel prothetique : 
a) prothese mecanique, a doubles ailettes, exposant au risque de thrombose 
prevenu par un traitement anticoagulant a vie ; 
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b) bioprotheses d’origine animale (heterogreffes) avec ou sans armature 
( stainless ), ne necessitant pas de traitement anticoagulant, sauf en cas d’arythmie 
complete. La degenerescence des biomateriaux est ineluctable, plus rapide chez 
1’ enfant et a l’occasion de la grossesse. En raison du risque de reintervention au 
bout de 12 a 15 ans, elles sont proposees preferentiellement apres 65 ans, a des 
sujets en rythme sinusal ; 

c) bioprothese humaine (homogreffe prelevee sur le cceur d’un donneur 
d’organes), dont la degenerescence est plus lente et qui est proposee, en position 
aortique, preferentiellement aux jeunes femmes desireuses de grossesse. 

2. Valvuloplastie chirurgicale, mitrale et tricuspide : la reparation du vice valvaire 
(ballonisation, rupture de cordage, vegetation, perforation) associee ou non a un 
anneau de Carpentier pour reduire la surface d’un orifice trop dilate est proposee le 
plus souvent possible pour eviter une prothese et un traitement anticoagulant. 

3. Valvuloplastie mitrale percutanee (dilatation valvulaire mitrale) : la dilatation 
valvulaire d’un retrecissement mitral serre est realisee, sous controle echocardio- 
graphique, par un ballon trifolie introduit par voie veineuse femorale a l’occasion 
d’un catheterisme trans-septal. Elle permet de doubler la surface de l’orifice mitral. 
La procedure peut etre repetee en cas de restenose. Un thrombus de l’oreillette 
gauche, une fuite mitrale importante, des calcifications massives et un remanie- 
ment important de 1’appareil sous valvulaire sont des contre-indications. Le risque 
de la procedure est une dechirure valvulaire responsable d’une insuffisance 
mitrale aigue et necessitant un remplacement valvulaire mitral en urgence. 


Indications 

Valvulopathies severes, mal tolerees ou dont 1& surveillance echocar- 
diographique reguliere montre des critereg^eVnauvaise tolerance 
hemodynamique. Endocardite bacterienne sur valvule native avec 
regurgitation massive mal toleree ou non controlee par un traitement 
antibiotique bacteriologiquement efficace ou encore avec grosse vege- 
tation mobile de plus d’un cm de jdiametre. Endocardite sur prothese, 
surtout en cas d’abces myocardique. 

Effets indesirables 

Endocardite bacterienne sur prothese : pronostic tres severe avec 
mortality elevee, surtout en post-operatoire, malgre une antibiothe- 
rapie adaptee. 


VANCOMYCINE 

Liste I. 

Antibiotique obtenu a partir des milieux de culture de Streptomyces orientalis, 
actifs contre les germes Gram positif et en particulier contre les staphylocoques. 
Faible passage meninge. Elimination renale. Non resorbee par le tube digestif. Spe- 
cialite : Vancocine, en flacons pour preparations injectables IV a 500 mg et en 
flacons pour suspension buvable a 10 g. 

Indications 

Infections staphylococciques ou streptococciques severes a germes 
resistants ou chez les patients intolerants aux penicillines. Colite 
pseudo-membraneuse. 

Posologie 

Adulte : 500 mg toutes les 6 heures ou 1 g toutes les 12 heures. Enfant 
et nourrisson : 40 mg/kg/j. 

Contre-indications 

Insuffisance renale. Association a d’autres antibiotiques toxiques 
pour la VIII e paire. 
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Toxicite 

La vancomycine entraTne frequemment des signes d’intolerance (fris- 
sons, fievre, eruptions, douleurs au point d’injection). Elle est toxique 
pour la VIII e paire (surtout en cas d’insuffisance renale) et peut etre 
toxique pour le rein. 

Voir Utilisation des medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 

VASELINE 

Melange d’hydrocarbures obtenu par raffinage des diverses fractions lourdes 
du petrole. Fond entre 35 °C et 39 °C. Insoluble dans l’eau et l’alcool, soluble dans 
les solvants des graisses et les huiles fixes. 

Excipient tres communement employe dans la preparation de pommades ; un 
peu plus irritant neanmoins que l’axonge pure ou la lanoline. 

Huile de vaseline : voir Huile de paraffine. 

VASODILATATEURS PERIPHERIQUES 

Voir Dipyridamole, Inhibiteurs calciques, Inhibiteurs de l’enzyme de conversion de 
1’angiotensine, Molsidomine, Nitroprussiate de sodium, Trinitrine et derives nitres. 

VENTILATION ASSISTEE 

Regroupe les techniques mises en oeuvre po»sir suppleer une respiration spon- 
tanee compromise, insuffisante ou inexistante, mettant en jeu a plus ou moins long 
terme le pronostic vital. Elle a pour but dejriaijit&fnr une ventilation alveolaire effi- 
cace permettant d’assurer les echanges gazeux necessaires a la vie (oxygenation, 
elimination du gaz carbonique). II exist^de§»techniques de sauvetage representees 
par la respiration artificielle « boucheji bouche » ou « bouche a nez », des tech- 
niques instrumentales d’urgenc# (ventilation ou masque, sur intubation ou tra- 
cheotomie) et des techniques/de ^smlation de reanimation au long cours. 

I. RESPIRATION ARTIFICIELLE « BOUCHE A BOUCHE » 

OU « BOUCHE A NEZ» 

Geste de secourisme devant etre connu de tous. Le sujet est place sur le dos, 
le sauveteur etant a genoux a cote du sujet. Apres desobstruction rapide des voies 
aeriennes superieures au doigt et mise en extension de la tete de fagon a degager 
la base de la langue de la face posterieure du pharynx, le secouriste pince le nez 
de la victime de fagon a eviter les fuites et apres une grande inspiration insuffle 
au sujet son expiration en appliquant sa bouche de fagon etanche sur celle du 
malade. L’efficacite de la manoeuvre est objectivee par le soulevement correct du 
thorax et la disparition de la cyanose. S’il existe egalement un arret circulatoire, 
une aide pourra pratiquer en meme temps le massage cardiaque externe ; si le sau- 
veteur est seul, la priorite va au massage cardiaque. La mise en place d’une canule 
oropharyngee type Guedel, permet de maintenir de fagon efficace la permeabilite 
des voies aeriennes superieures et facilite les insufflations. Le « bouche a nez » se 
pratique de la meme fagon, l’insufflation dans ce cas se faisant par le nez, la 
bouche etant maintenue fermee avec une main et la tete soutenue par l’autre main. 
Cette manoeuvre est souvent plus facile a realiser chez l’enfant. 

II. VENTILATION PAR MASQUE ET BALLON D f INSUFFLATION 

Plus efficace que la methode precedente. II existe des ballons « autogonflables » 
munis de valves qui par expansion spontanee se remplissent d’air. La pression 
d’une main sur le ballon permet d’insuffler Fair au patient par l’intermediaire d’un 
masque en caoutchouc. La main droite de l’operateur appuie sur le ballon alors 
que sa main gauche assure l’etancheite du masque sur la face du patient en meme 
temps qu’elle permet une luxation du maxillaire inferieur en avant pour degager 
la base de la langue de la face posterieure du pharynx. L’air insuffle peut etre 
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enrichi en oxygene grace a une prise situee sur le ballon ; il faut pour cela disposer 
d’un obus d’oxygene et d’un systeme de distribution adequat. 


III. VENTILATION ARTIFICIELLE 

Methode complexe faisant appel a des materiels divers, aujourd’hui de plus en 
plus performants. Elle necessite une infrastructure adaptee, une surveillance 
continue assuree par un personnel forme a ces techniques. Ainsi, certains respi- 
rateurs sont capables de faire varier le travail du respirateur en fonction de celui 
du patient. L’intubation tracheale et la tracheotomie permettent un acces direct 
aux voies aeriennes, une desobstruction eventuelle et la pratique d’une ventilation 
efficace. Elle peut revetir deux aspects : 

a) la ventilation assistee. Le patient conserve une respiration, mais insuffisante 
a assurer la totalite de ses besoins. Le respirateur assiste et complete la ventilation 
du patient ; 

b) la ventilation controlee. La totalite de la ventilation est prise en charge par le 
respirateur. 


Respirateurs 

Les progres technologiques realises dans le domaine de l’electronique 
et de la micro-informatique ont permis d’ameliorer les performances, la 
fiabilite et la securite des respirateurs. Ainsi sont utilises actuellement 
des appareils extremement performants, equipes de systemes d’humidi- 
fication et de rechauffement des gaz insuffles ®et d’alarmes sonores et 
visuelles controlant les volumes et la temperature des gaz insuffles, les 
pressions regnant dans les voies aeriennes (univalve d’echappement 
s’ouvrant automatiquement si des pressio«sdangereuses sont atteintes). 
La securite des malades ventiles se trouve ainsi amelioree. 

II existe aussi des appareils plus simples utilises surtout pour le trai- 
tement des insuffisants respiratoire^ chroniques et la kinesitherapie 
respiratoire. x 




Techniques 

La fraction inspiratoire d’oxygene (FIO 2 ) est reglee par le medecin 
entre 21 % (air ambiant) et 100 % selon le degre d’hypoxemie du patient 
Les modalites de ventilation sont tres nombreuses et decidees par le 
medecin en fonction des symptomes presentes par le malade. 

1. La ventilation la plus simple est une ventilation en pression posi- 
tive intermittente (PPI) : le respirateur insuffle pendant un temps donne 
(I) un volume fixe prealablement (Vt), la pression dans les voies 
aeriennes atteint une certaine valeur, l’expiration se laissant ensuite 
pendant le temps expiratoire (E), la pression dans les voies aeriennes 
revenant alors a 0 (pression atmospherique). II est possible de regler 
les temps d’insufflation (I) et d’expiration (E), le reglage du rapport de 
ces differents temps permettant de regler a la fois la frequence de la 
ventilation et la forme de la courbe de ventilation. 

2. II est possible egalement de maintenir une pression positive a la fin de 
1’expiration, la pression expiratoire ne revient pas alors a 0, mais reste a 
un niveau de pression positive fixe en fonction des besoins. C’est la venti- 
lation avec pression positive expiratoire. Ce mode de ventilation a pour 
but de maintenir ouverts les alveoles prealablement collabes et d’aug- 
menter ainsi la capacite residuelle fonctionnelle, ce qui permet d’ameliorer 
l’oxygenation du patient. Ce mode de ventilation est utilise dans le traite- 
ment des syndromes de detresse respiratoire de l’adulte qui sont des 
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oedemes pulmonaires lesionnels de causes diverses (septiques, toxiques, 
syndrome de Mendelson, embolie graisseuse, notamment). 

3. De nombreuses autres modalites ventilatoires sont possibles grace 
a l’utilisation des respirateurs modernes. Ainsi il est possible de faire 
prendre en charge par le respirateur le sevrage du patient, le respira- 
teur adaptant grace a un microprocesseur les volumes delivres au 
malade en integrant l’activite ventilatoire spontanee de celui-ci. Ce 
mode ventilatoire est appele ventilation imposee variable. 

Surveillance, incidents, accidents 

La surveillance doit etre assuree par un personnel forme, averti des 
risques de la technique, des conditions d’utilisation de l’appareil, des 
causes de pannes eventuelles, de la signification des alarmes, des soins 
a apporter aux malades intubes ou tracheotomises (voir Tracheotomie 
et Intubation). Les incidents et accidents doivent etre reduits au 
minimum grace a la technique (sensibilite des alarmes) mais surtout a 
la vigilance et la competence du personnel soignant. 

1. Le debranchement accidentel ne doit pas se produire ; il est dra- 
matique chez un malade non surveille et endormi ou curarise pour les 
besoins de la ventilation. 

2. L’obstruction de la canule de tracheotomie ou de la sonde d’intuba- 
tion est prevenue par l’humidification des gaz insuffles, la frequence et la 
qualite des aspirations, le changement regulier des canules et des sondes. 

3. L’infection doit etre prevenue par une asepsie rigoureuse et une main- 
tenance du materiel programmee (revisions et disinfections periodiques). 

4. Le barotraumatisme (pneta^Horax) plus frequent avec certaines 
modalites de ventilation ^pn|^ion positive de fin d’expiration) est 
moins frequent avec les respirateurs equipes de valves de surpression. 

5. Les troubles hemodynamiques entrames par la pression positive 
intrathoracique (diminution du retour veineux et baisse du debit car- 
diaque) peuvent etre traites par remplissage vasculaire, monitorage 
hemodynamique et par 1’utilisation eventuelle de vasopresseurs. 

VIDARABINE 

Liste I. 

Antiviral de la famille des nucleosides puriques, actifs sur les virus du groupe 
herpes (Herpes simplex, virus de la varicelle et du zona). Speciality : Vira-A, en 
suspension injectable pour perfusion IV de 1 g (reserve a l’usage hospitalier) et en 
pommade ophtalmique. 

Indications et posologie 

1. Varicelle et zona chez le sujet immunodeprime, infections graves 
a virus Herpes simplex, notamment meningo-encephalitique (bon pas- 
sage dans le LCR), hepatite chronique a virus B : 10 a 15 mg/kg/j en per- 
fusion IV lente sur 12 a 24 heures, a adapter selon la fonction renale. 

2. Keratoconjonctivite herpetique : pommade ophtalmique a deposer 
dans le cul de sac conjonctival 5 fois par jour a 3 heures d’intervalle. 

Effets indesirables 

Rash, prurit, troubles digestifs. Elevation des transaminases. Troubles 
neurologiques centraux. 
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VIGABATRINE 

Liste I. 

Antiepileptique. Agit en augmentant la concentration de GABA (neurotransmet- 
teur cerebral a effet inhibiteur) par reduction de son catabolisme. Specialite : 
Sabril, comprimes a 500 mg et poudre pour solution buvable a 500 mg. 

Indications et posologie 

1. Traitement en monotherapie des spasmes infantiles (syndrome de 
West) : 50 mg/kg/jour. 

2. Epilepsies partielles resistantes, avec ou sans generalisation 
secondaire, en association avec un autre traitement antiepileptique : 
40 mg/kg/j (enfants), 1 a 3 g/j (adultes). 

Effets indesirables 

Anomalies du champ visuel, irreversibles (environ un patient sur 
trois). Verification periodique systematique du champ visuel chez les 
enfants capables de se soumettre a cet examen. 


VINBLASTINE 

Liste I. 

Syn : vincaleucoblastine. Alcaloi'de extrait de la petite pervenche, a action cytos- 
tatique, utilisee dans le traitement de certaines .affections malignes. Specialite : 
Velbe (sulfate de vinblastine), en flacons de 10 mg de sulfate de vinblastine, a dis- 
soudre dans 10 ml de serum physiologique. ^ 

Indications 

Maladie de Hodgkin, lympho 
gerhansienne. 


.j ^-^..^nt^sAtume 


meurs solides, histiocytose lan- 


Posologie 

Injection IV hebdomadaire, a faire lentement, de preference dans le 
tuyau d’une perfusion de serum physiologique, a la dose de 0,1 a 0,2 mg/kg. 
Cures prolongees. Une surveillance hematologique stricte s ’impose. 


Effets secondaires 

Toxicite moderee. Leucopenie. Poljmevrite. Alopecie. Thrombocytose. 
Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


VINCRISTINE 

Liste I. 

Syn : leurocristine. Alcaloi'de extrait de la petite pervenche, utilise, comme la 
vinblastine, pour ses proprietes cytostatiques. Specialite : Oncovin (sulfate de vin- 
cristine), en flacons de 1 mg, a utiliser exclusivement par voie veineuse. 

Indications 

Leucemie aigue lymphoblastique. Lymphomes. Maladie de Hodgkin. 
Tumeurs solides. Purpura thrombopenique auto-immun. 

Posologie 

0,02 a 0,05 mg/kg, 1 jour par semaine, en perfusion IV. Une sur- 
veillance hematologique stricte s’impose. 
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Effets secondaires 

Toxicite assez forte. Hypoplasie medullaire. Troubles digestifs. Syn- 
drome d’atonie intestinale. Polynevrites. Alopecie. Effet antidiuretique 
transitoire. 

Voir Medicaments chez l’insuffisant renal, p. 384. 


VISCOSUPPLEMENTATION 

Technique proposant de restaurer les proprietes rheologiques du liquide syno- 
vial par une substance visco-elastique, derivee de l’acide hyaluronique, qui agit 
dans I’ articulation comme lubrifiant des mouvements lents et comme amortisseur 
pour les mouvements rapides. Presentations sous forme d’une dizaine de specia- 
lites differentes, classees selon leur poids moleculaire et leur concentration : 

a) bas poids moleculaire : Hyalgan, Synovial, Structovial, Ostenil, Orthovisc ; 

b) bas poids moleculaire et forte concentration : Arthrum (effet rapide mais 
reactions douloureuses plus frequentes) ; 

c) haut poids moleculaire : Synvisc (effet prolonge). 

L’ efficacite a long terme sur la douleur et 1’evolution de l’arthrose reste dis- 
cutee. 


Technique 

Injection intra-articulaire a 1 ou plusieurs reprises (avec un delai 
d’une semaine entre deux injections). 

Indications 

Efficacite reconnue dans le traite: 
tions realisees a une semaine d’inl 
equivalente a une prise contim 


Les donnees disponibles^Wp 
repos 



la gonarthrose, ou 3 injec- 
e ont une efficacite au moins 
[S pendant 6 mois. 
les autres indications potentielles 
sant essentiellement sur des etudes 


(hanche, cheville, epajjl q^re 
ouvertes. 

Effets indesirables 

Reaction douloureuse dans les jours suivant l’injection, chez moins 
de 10 % des patients. 


VITAMINE A 

Syn : axerophtol, retinol. Hemicarotene A. Vitamine liposoluble de croissance, 
antixerophtalmique et keratomalacique. Existe dans les legumes et les fruits 
(feuilles vertes, carotte, chou-fleur, citron, orange, banane), dans les graisses et 
produits animaux (lait, beurre, creme, jaune d’oeuf, viande, foie) ; est associee a la 
vitamine D a des taux tres eleves dans les huiles de foie de morue et de fletan. 
Nombreuses specialites et presentations : collyres, pommades (A 313, Avibon, Fle- 
tagex...), capsules 50 000 UI (A 313), solution a 100 000 UI/2 ml injectable IM (Vita- 
mine A Nepalm). Unite internationale = 0,3 pg d’axerophtol (= 0,344 pg d’acetate). 

Indications et posologie 

Arrets de croissance, hemeralopie : 10 000 a 25 000 UI per os. Malab- 
sorptions : 50 000 UI (chez l’enfant) a 100 000 Ul/mois. 

Effets indesirables 

Hypervitaminose A. Les signes sont observes, en toxicite aigue, pour 
une dose unique de 25 000 Ul/kg, en toxicite chronique pour des doses 
de 4 000 Ul/kg/j pendant 6 a 15 mois : manifestations generales 
(asthenie, anorexie, vomissements), neurocephaliques (hypertension 
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intracranienne), osseuses (epaississement cortical, arthralgies, sou- 
dure prematuree des epiphyses), cutaneo-muqueuses (peau seche, des- 
quamation, alopecie, melanodermie), hepato-splenomegalie, ictere, 
oligomenorrhee. 


VITAMINE B, 

Syn : aneurine, thiamine. Base azotee a noyau pyrimidique, et thiazole, preparee 
par synthese. Utilisee sous forme de chlorhydrate. L’unite internationale de chlo- 
rhydrate correspond approximativement a 3 pg de chlorhydrate de thiamine cris- 
tallise. Antinevritique, facteur neuro-endocrinien. Nombreuses specialites. 

Indications 

Beriberi, polynevrites diverses, algies et, accessoirement, affections 
nerveuses diverses, diabete, asystolie, oedemes de denutrition. 

Posologie 

2 a 10 mg/j (et jusqu’a 0,10 g pour certains auteurs dans les affections 
nerveuses), par voie buccale, SC, IM ou IV. 


VITAMINE B 2 

Syn : riboflavine, lactoflavine. Importante par si 
enzymes. Speciality : Beflavine, en comprimes 


N 


ce dans de nombreuses 


ts 


Indications 

Alterations de la peau et des muqueuses (cheilites, keratites...), 
crampes musculaires, troubles de la croissance. 

Posologie 

10 a 40 mg/j. 


VITAMINE B 6 

Syn : pyridoxine, adermine. Facteur dont la carence determine chez le rat une 
dermatose caracteristique appelee acrodynie. Specialites : Becilan, en ampoules a 
250 mg et en comprimes a 250 mg ; Pyridoxine, en comprimes a 250 mg et en sirop 
a 1 %. 

Indications 

Myopathies. Acrodynie infantile. Vomissements de la grossesse. 
Maladies des rayons X. Certaines dermatoses. Anemies refractaires 
sideroblastiques. Intoxication symptomatique par l’isoniazide ou vue 
precocement, asymptomatique, mais avec ingestion d’une forte dose, 
notamment superieure a 80 mg/kg. 

Posologie 

1. Usuellement : 0,05 a 0,15 g, en injections IM ou IV. 

2. Dans l’intoxication par l’isoniazide : injecter par voie IV une dose 
de vitamine Bg egale a la dose d’isoniazide supposee ingeree sans 
depasser 5 g. Si la dose d’isoniazide est inconnue, administrer d’emblee 
5 g. Chez l’enfant, la dose est de 70 mg/kg IV sans depasser 5 g. 
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VITAMINE B 1 2 

Syn : cyanocobalamine. Poids moleculaire de 1 385 kDa. Hydrosoluble. Extraite 
des bouillons de culture d 'Actinomyces griseus, poudre cristalline rouge. Facteur 
antipernicieux. Nombreuses presentations a 100 pg et 1 000 pg (ampoules injec- 
tables). L’hydroxocobalamine (Dodecavit, ampoules injectables 1 000 pg) a les 
memes proprietes vitaminiques et peut etre utilisee en cas d’intolerance (rare) a 
la cyanocobalamine. 

Indications 

Carences en vitamine B 12 , particulierement anemie de Biermer, 
suites de gastrectomie. Syndromes neurologiques, notamment syn- 
drome neuro-anemique. 


Posologie 

Injection par voie IM : la seule recommandable, surtout pour F anemie 
de Biermer. Dose d’attaque : 100 pg/j. Dose d’entretien : 100 pg tous les 
mois. 


Attention ! Eviter de prescrire de la vitamine B 12 chez un anemique 
avant d’avoir etabli un diagnostic precis, car le medicament brouillera 
les signes et genera notamment pour porter le diagnostic de maladie de 
Biermer. >\ 


VITAMINE C 




Syn : acide ascorbique. HydrosolqJfll^SMste dans les fruits et vegetaux a reac- 
tion acide (citron, orange, tomate, cresson, salade) et dans la viande fraTche. Anti- 
scorbutique. Regulateur des^Dh%iomenes d’oxydo-reduction (agent de 
conservation E300). II exisfe en France de nombreuses specialites (Laroscorbine, 
Vitascorbol), soit en comprimes a'0,50 g ou 1 g, soit en ampoules injectables a 1 g. 
Unite = 0,05 mg d’acide l-as%>rbique. 


Indications 


Scorbut, maladie de Barlow ; deficiences organiques, anemie, 
troubles de la croissance chez le nourrisson, troubles de la calcification 
osseuse et dentaire, syndromes hemorragipares. Intoxication par les 
methemoglobinisants, notamment quand le bleu de methylene est 
contre-indique ou en complement de celui-ci dans les methemoglobine- 
mies sever es. 


Posologie 

1. Usuellement : 0,50 a 2 g/j, en injections SC ou IV. Chez le nour- 
risson : 0,05 g per os. 

2. Methemoglobinemies : administration par voie IV lente d’une dose 
initiale de 1 g, renouvelee selon le taux de methemoglobinemie sans 
depasser 4 g. 


VITAMINE D 


Liste II. 

Sterols liposolubles ayant une action antirachitique et hypercalcemiante 
(tableau 93). 
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Tableau 93. — Vi famines D. 


DCl 

SPfiCIAUTfi 

PRESENTATIONS 

INDICATIONS 

Ergocalciferol 
(Vitamine D 3 ) 

Sterogyl 

sol alcool buv 
(400 Ul/goutte) 

Rachitisme (prevention et 
traitement), osteomalacie 


Sterogyl 15 H 

sol huil buv et inj IM 
(amp. 1,5 ml : 

600 000 UI) 



Sterogyl 15 A 

sol alcool buv (amp 

1,5 ml: 600 000 U 0 



Uvesterol D 

sol buv 1 500 Ul/ml 


Colecalciferol 
(Vitamine D 3 ) 

Uvedose 

sol huil buv (2 ml : 

100 000 UI) 

Prevention du rachitisme 
(nourrissons) 


Vitamine D3 
BON 

sol huil inj IM (1 ml : 
200 000 UI) 


Calcifediol* 

(25-OH D 3 ) 

Dedrogyl 

sol buv a 5 pg/goutte 

• 

sQ 

Osteomalacie, 
osteodystrophie renale, 
^rachitisme carentiel, 
corticotherapie prolongee 

Alfacalcidol 
(l-OH D 3 ) 

Un-alfa 

caps a 0,25, 0,5 
sol buv a ,( V 

0,1 pg/goutt^, sol inj a 

Osteodystrophie renale, 
rachitisme vitamino- 
resistant, 

hypoparathyroi'die, 

pseudo- 

hypoparathyroidie, 
hypocalcemie neonatale 
tardive 

Calcitriol 
(1, 25-OH D 3 ) 

Rocaltrol 

<< 

capglfc^pg 

Analogues de D 3 : 
Calcipotriol 

Daivonex 

> 

creme a 50 pg/g, sol p 
appl loc a 50 pg/ml 

Psoriasis en plaque 
et du cuir chevelu 

Calcipotriol avec 
dexamethasone 

Daivobet 

Pommade a 

50 pg/0,5 mg/g 



Xamiol 

gel a a 50 pg/0,5 mg/g, 
shampoing 


Tacalcitol 

Apsor 

emulsion a 4 pg/g 


Calcitriol 

Silkis 

Pommade a 3 pg/g 



* Demi-vie plus breve que celle de la vitamine D, reduisant la duree de 1’hypercalcemie en cas 
d’intoxication. 


1. Vitamine D 2 , ou ergocalciferol, ou calciferol, obtenue par irradiation ultravio- 
lette d’un sterol naturel, l’ergosterol ; 

2. Vitamine D 3 , ou cholecalciferol, vitamine naturelle de l’homme. Le cholecal- 
ciferol est apporte par l’alimentation (lait, beurre, jaune d’ceuf, graisse de pore et 
de bceuf, huiles de foie de morue et de fletan) et produit par photosynthese dans 
la peau ; le cholecalciferol exogene est absorbe par l’intestin, puis, de meme que 
le cholecalciferol endogene, lie dans le plasma a une globuline de transport. Le 
cholecalciferol subit une activation hepatique qui donne naissance a plusieurs pro- 
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duits par 25-hydroxylation (25-OH cholecalciferol). Le rein transforme ce metabo- 
lite en 1,25-dihydrocholecalciferol (1, 25-OH cholecalciferol) qui est le produit 
metaboliquement le plus actif agissant comme une hormone : ses organes cibles 
sont le tissu osseux (ou il provoque une liberation du calcium) et la muqueuse 
intestinale (ou il favorise l’absorption du calcium). Les formes hydroxylees ne doi- 
vent pas etre utilisees en remplacement des vitamines D 2 et D 3 et sont reservees 
a des indications tres specifiques. 

L’unite internationale de vitamine D est equivalente a 0,025 pg de cholecalci- 
ferol ou d’ergocalciferol purs, cristallises ; 1 mg = 40 000 unites. 


Posologie 

1. Vitamines D2 et D3 

a) Prevention du rachitisme et de l’osteomalacie : 1 200 Ul/j en 
moyenne (3 gouttes/j). On peut aussi administrer en 1 fois une dose 
unique de 15 mg chaque annee, mais il n’est pas sans danger de 
depasser cette dose ou de la renouveler trop frequemment en raison 
du risque de surdosage, notamment chez l’enfant. 

b) Traitement du rachitisme et de l’osteomalacie : 4 000 a 20 000 Ul/j 
(10 a 50 gouttes) pendant plusieurs semaines selon l’importance de la 
carence. Traitement a poursuivre jusqu’a disparition des douleurs et 
retour a la normale de la calcemie et de la phosphoremie ; surveillance 
de la calcemie pour eviter le surdosag£ Reduction de la posologie 
lorsque la calciurie augmente. Poursuiyise jusqu’a normalisation des 
phosphatases alcalines. Puis traitement prophylactique. 

2. 25-hydroxycholecalciferol 

Traitement du rachitisme et dpLpfe|<eomalacie, tout particulierement 
en cas d’affection hepatique,^e Tosteomalacie des anticonvulsivants, 
et dans l’osteodystrophie ref*ajVT0 a 25 gouttes/j. 

3. 1 -alpha-hydroxy cholecalciferol 

Traitement de l’osteddystrophie renale, certaines maladies rares 
(rachitismes vitamino-resistants, rachitisme vitamino-dependant de 
type 1, osteomalacie des tumeurs mesenchymateuses [non operables], 
hypoparathyroi'die, pseudo-hypoparathyroi'die) : 0,25 a 2 pg/j. Augmen- 
tation prudente et progressive. 

4. 1 ,2 5-dihydroxy cholecalciferol 

Traitement de l’osteodystrophie renale, des osteomalacies et rachi- 
tismes vitamino-resistants, de l’hypoparathyroi'die et la pseudo-hypo- 
parathyroi'die : 0,25 a 1 pg/j, parfois plus. 

5. Analogues de Vitamine 

En applications cutanees, deux fois par jour. L’association au dermo- 
cortico'ide renforce l’effet therapeutique, et minore l’irritation. 


Accidents 

Toujours se mefier des accidents de surdosage lors de l’emploi de 
doses elevees ou lors de traitements prolonges. Toujours surveiller la 
calciurie et la calcemie. Signes d’alarme : perte de l’appetit, amaigrisse- 
ment, polydipsie, puis insuffisance renale. Biologiquement : hypercal- 
ciurie et hypercalcemie. Sensibilite plus grande de l’enfant. Role 
favorisant de l’exposition solaire. 

Dans l’osteodystrophie renale : calcifications metastatiques. 

Voir Medicaments utilisables chez le nouveau-ne, p. 398. 
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VITAMINE E 

Syn : alpha-tocopherol. Augmente la resistance a l’oxydation des lipoproteines. 
Trouve dans la chair musculaire, le foie de bceuf, les feuilles vertes, les graines de 
cereales et surtout l’huile de germe de ble. Specialites : Toco 500, Tocolion et gene- 
riques, en capsules de 500 mg et solution injectable a 100 mg/2 ml. 

Indications 

Hyperlipoproteinemie en association au regime dietetique, sans jus- 
tification d’un autre traitement hypolipidemiant. Sans effet hypolipide- 
miant, son activite anti-oxydante permettrait de ralentir Toxydation des 
LDL et aurait une activite favorable sur le HDL cholesterol. 

Posologie 

Voie orale : 1 capsule de 500 mg par jour au petit-dejeuner ou 
1 comprime de 100 mg, 3 fois par jour, a sucer ou a croquer (jusqu’a 
5 comprimes par jour). 

Voie parenterale : 5 a 10 mg/kg IM ou IV tous les 2 a 4 semaines. 


VITAMINE K 


Syn : phytomenadione. Liposoluble. Intervient comme inducteur enzymatique 
de la gamma-carboxylase microsomale hepatique, enzyme dont depend l’insertion 


d’un radical carboxyle sur les facteurs II, VII, IX 
les proteines ne peuvent fixer le calcium ioni: 
constituent les PIVKA (protein induced by vitt 
radical, les proteines sont activables. Pr< 
tables de 2 et 10 mg. 


l’absence de ce radical, 
sont pas activables : elles 
antagonist). En presence du 
:n ampoules buvables et injec- 


Indications et posologie 

1. Cholestases prolongees, accidents hemorragiques lies a un surdo- 
sage en antivitaminique K : 2 mg par voie IV ou 10 mg par voie SC (pros- 
crire la voie IM surtout s’il existe un allongement du temps de Quick) : 
efficacite retardee de 6 a 8 heures. En cas de syndrome hemorragique 
patent ou menagant, y associer une perfusion de plasma ou de fraction 
coagulante (voir Complexe prothrombinique). 

2. Prevention et traitement de l’avitaminose K neonatale : 1 mg/kg 
per os a JO et J 1 , ou en injection IM ou IV le jour de la naissance. 


3. Intoxication par les rodenticides (morts au rat) : administration 
par voie IV lente d’une dose initiale de 0,25 mg/kg ; a repeter ou 50 a 
100 mg per os pendant plusieurs jours, en fonction de la surveillance 
du taux de prothrombine. 

Voir Antivitamines K, p. 68 et Principaux medicaments ou produits 
utilises chez le nouveau-ne, p. 398. 


VITAMINE PP 

Syn : acide nicotinique, nicotinamide. Hydrosoluble. On la trouve dans la 
viande, le poisson et le lait. Antipellagreuse. Speciality : Nicobion, en comprimes 
a 500 mg. 

Indication et posologie 

Pellagre, maladie de Hartnup : 100 a 200 mg/j. 
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VORICONAZOLE 


Liste I. 

Antifongique triazole. Son elimination est surtout hepatique (1 % excrete 
inchange dans Purine). II est metabolise par le CYP450 et le CYP2C19 dont le 
polymorphisme genetique explique la variability interindividuelle des concentra- 
tions de voriconazole. Interactions medicamenteuses tres nombreuses. Specia- 
lity : Vfend, en comprimes a 50 et 200 mg, poudre pour suspension buyable a 
40 mg/1, poudre pour solution pour perfusion IV a 200 mg. Reserve a l’usage hos- 
pitalier. 

Indications 

Aspergilloses invasives (traitement de premiere intention). Candide- 
mies chez les patients non neutropeniques. Infections invasives graves 
a Candida resistant au fluconazole. Infections fongiques graves a 
Scedosporium ou a Fusarium. 


Posologie 

1. Voie intraveineuse : dose de charge : 2 doses de 6 mg/kg a 12 heures 
d’intervalle a J1 ; dose de maintenance : 4 mg/kg/12 h. 

2. Voie orale (patients > 40 kg) : dose de charge de 400 mg/ 12 heures a 
J1 ; dose de maintenance : 200 mg/ 12 heures. La forme orale doit etre prise 
loin des repas. 

Tolerance 

Troubles visuels, reactions cutegffi ^perturbation des tests hepa- 
tiques, allongement de QT. 

YOGOURT 

Produit de la fermentcfllon que du lait par le Lactobacillius bulgaris souvent 
associe au Streptococcus led res riche en peptones, en acide lactique (8 g/1) 
et contenant 0,2 g d’alcool/1 . 7 

Indications 

Celles des ferments lactiques. 



ZANAMIVIR 


Liste I. 

Inhibiteur de la neuraminidase des virus grippaux A et B. Tres faible biodispo- 
nibilite rendant impossible P administration par voie orale et obligeant Padminis- 
tration par inhalation. Speciality : Relenza, poudre pour inhalation a 5 mg/dose. 

Indications 

Traitement curatif de la grippe A et B chez les sujets symptoma- 
tiques, quand le traitement peut etre debute 48 heures apres le debut 
des symptomes. 

Posologie 

Deux inhalations par jour pendant 5 jours, avec une dose quoti- 
dienne totale inhalee de 20 mg. 

Tolerance 

Irritation des voies respiratoires, troubles digestifs. 
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ZONISAMIDE 


Liste I. 

Antiepileptique. Bensizoxazole-sulfonamide. Speciality : Zonegran, gelules a 25, 
50 et 100 mg. Le dernier antiepileptique mis sur le marche. 

Indications 

En association, dans les epilepsies partielles de l’adulte avec ou sans 
generalisation secondaire. 

Posologie 

De 200 a 500 mg/j en deux prises. La progression posologique doit 
etre lente, en debutant par 25 mg deux fois par jour et en augmentant 
par paliers de 100 mg/j par semaine. La dose efficace sera d’autant plus 
elevee que le traitement associe sera inducteur enzymatique. 

Effets indesirables 

Reactions allergiques cutanees ou hematologiques rares mais poten- 
tiellement graves. 

Contre-indications 

Allaitement. 



Prescriptions particulieres 


CONCENTRATIONS THERAPEUTIQUES 
SANGUINES DES MEDICAMENTS 1 


Que prelever ? 

Le sang veineux est preleve generalement sans anticoagulant (tube 
sec), sauf pour les antiretroviraux (recueil sur heparinate de lithium 
[bouchon vert] ou eventuellement EDTA [bouchon violet]), l’isoniazide 
et les medicaments anti-rejet (ciclosporine A, tacrolimus, sirolimus, 
mycophenolate...) qui sont preleves sur EDTA (Veinoject [bouchon 
violet]), leur dosage se faisant sur sang total. En general, un tube de 
sang de 5 ml est largement suffisant ; dans certaines circonstances, on 
peut doser sur des quantites moindres (1 ml) en particulier pour les 
nouveau-nes et les nourrissons. 

Les nouvelles techniques types de chromatographie liquide couplee 
a la spectrometrie de masse sont maintenant employees pour le depis- 
tage neonatal sur taches buvard, ce qui signifie que les dosages de 
l’ordre du nanomolaire sont po^ifeles^vec des volumes de 20 a 40 pi. 

Pour tous renseignements'^opsulter le laboratoire de pharmaco- 
logie de votre CHU. 




Techniques de dosa 

Elies sont precisees polir chaque medicament dans les tableaux 94 et 
95. On distingue la chromatographie en phase gazeuse (CPG) et 
l’immuno-analyse (LA), souvent sur automates [interet pour les 
urgences], la chromatographie liquide a haute performance (CLHP). 
Des dosages se font encore parfois avec des techniques manuelles 
(radio-immunologie et immuno-enzymologie). La CPG et la CLHP sont 
de plus en plus frequemment couplees a la spectrometrie de masse 
(GC-MS, LC-MS), ce qui permet des gains en sensibilite et specificite 
ainsi que des mesures de metabolites. Ces nouvelles techniques, en 
particulier la LC-MS, necessitent un materiel couteux et un personnel 
hautement qualifie. Elies ont pour avantage de ne requerir que des 
quantites minimes de sang (< 1 ml, si necessaire) et permettent la deter- 
mination simultanee de plusieurs medicaments, leurs metabolites et 
d’autres marqueurs. 


Res u I tats 

Les tableaux ci-dessous rassemblent les taux sanguins (sang total, 
plasma ou serum) qui sont couramment determines pour assurer une 
posologie optimale qui allie un effet therapeutique maximal et des effets 
indesirables minimaux. 


1. Article redige en collaboration avec A. Coquerel. 
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1. Les concentrations cibles sont le resultat de determinations pour une 
population moyenne. La dispersion des resultats est due a l’influence de 
nombreux facteurs : sexe, age, poids, etats morbides associes (insuffisance 
renale ou hepatique), prise simultanee d’autres medicaments. 

2. Les taux toxiques sont ceux qui, pour une population moyenne, 
peuvent induire l’apparition de signes de surdosage (ceux-ci sont gene- 
ralement dose-dependants mais en pratique ils dependent tres souvent 
des etats morbides ou des therapeutiques associes). 

I. DOSAGES ROUTINIERS 

Dosages effectues de fa^on courante en pharmacologie (en moins de 24 heures, 
sauf samedi et jours feries, pour les techniques non automatisees) (voir 
tableau 94). 


Tableau 94. — Dosages des medicaments effectues en routine. 


DCI 

specialitE 

PRINCEPS 

MODE DE RECUEIL 

ET HORAIRES 

DES PRELEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

THERAPEUTIQUES 

HABITUELLES 

TECHNIQUES 

ANTICONVULSIVANTS 

Acide valproique 
ou valproate 
de sodium 

Depakine, 

Depakote 

S ; le matin 
avant la prise 

50 aWWll 

xS* 

IA (ou CPG) 

Carbamazepine 

Tegretol 


0Kl2 pg/ml 

IA (ou CPG) 

Phenytoine 

Di-Hydan 

A? 

7 a 15 pg/ml 

IA (ou CPG) 

Ethosuximide 

Zarontin 


40 a 100 pg/ml 

IA (ou CPG) 

Phenobarbital 

Gardenal, 

Alepsal 

>• 

15 a 25 pg/ml 

IA (ou CPG) 

ANXIOLYTIQUES, TRANQUILUSANTS, SEDATIFS 

Clonazepam 

Rivotril 

S ; apres 
perfusion 
ou injection 
ou le matin 
avant la prise 

Anxiolytique : 

15-50 ng/ml 
Anticonvulsivant : 
100 a 500 ng/ml 

CPG ou LC-MS 

Diazepam 

Valium 

" 

Anxiolytique : 100 
a 400 ng/ml 
Anticonvulsivant : 
200 a 1 200 ng/ml 

CPG ou LC-MS 

Meprobamate 

Equanil 

Le matin avant 
la prise 

5 a 30 pg/ml 

CPG ou LC-MS 

Midazolam 

Hypnovel 

S, H, E 

30 a 100 ng/ml 
(patients eveilles) 
200 a 2 100 ng/ml 
(sedation 
profonde) 

CLHP 
ou LC-MS 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute performance, CPG : 
chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la spectrometrie de masse. 
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Tableau 94. — Dosages des medicaments effectues en routine, (suite ) 


DCI 

SPECIALITE 

PRINCEPS 

MODE DE RECUEIL 

ET HORAIRES 

DES PRELEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HAB1TUELLES 

TECHNIQUES 

Thiopental 

Nesdonal 

S, H ; (i) cone 
residuelle, 

(ii) anesthesie 
generate 
pour hypo- 
metabolisme 

CO 1 a 1,5 pg/ml 

(lim toxicite 
< 10 pg/ml) 

(ii) 15 a 60 pg/ml 

CPG ou LC-MS 

ANTIDEPRESSEURS 

Lithium 

Teralithe, 
Teralithe LP 

S, E (pas 
d’heparinate 
de lithium !) ; 
cone residuelle 
(24 h) 

0,5 a 0,8 mmol/1 
toxicite 
> 1 mmol/1 

Spectrometrie ; 
electrode 
specifique 

STIMULANTS RESPIRA TOIRES 

Theophylline 

Euphylline 

Avant la prise 

7 a 15 pg/ml 

IA ou CPG 

Cafeine 

Cafeine 

Pourajustement 
de perfusion 
(nouveau-ne) 

12 pg/ml 

rsv 

IA ou CPG 

CARDIOTONIQUES 



Digoxine 

Digoxine 

Nativelle 

S ; le 

av^j^ra^rtSe 

0,8 a 2 ng/ml 

IA 

ANTI-INFECTIEUX, ANTIBACTERi 

m JO' 



Amikacine 

Amikl^i^^^ 

9<le matin 
' avant la prise 

Vallee : 

2 a 8 pg/ml 

Pics : 

(i) 40-80 pg/ml 
si 1 injection 

(ii) 20-30 pg/ml 
si 2 injections 

IA ou CLHP 

Gentamicine 

Gentalline 

« 

Vallee < 2 pg/ml 

Pic : 5 a 12 pg/ml 

IA ou CLHP 

Netilmicine 

Netromicine 


Vallee < 2 pg/ml 

Pic : 

(i) 15 -20 pg/ml 
(1 injection) 

(ii) 10 a 15 pg/ml 
(2 injections) 

CLHP 

Teicoplanine 

Targocid 


Min : 

15 a 20 pg/ml 
(30 pg/ml 
si endocardite 
a S. aureus) ; 
max inutile 

IA ou CLHP 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute performance, CPG : 
chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la spectrometrie de masse. 
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Tableau 94. — Dosages des medicaments effectues en routine. ( suite ) 


DCI 

spEcialitE 

PRINCEPS 

MODE DE RECUEIL 

ET HORAIRES 

des prElEvements 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HABITUELLES 

TECHNIQUES 

Vancomycine 

Vancocine 


Min : 10-12 pg/ml 
Max : 20-40 pg/ml 
(si perfusion 
continue 
< 30 pg/ml) 

IA ou CLHP 

ANTITUBERCULEUX 

Isoniazide 

Rimifon 

3 h apres la 
prise, tres 
precisement 

1 a 2 pg/ml 3 h 
apres la prise 

CLHP 

ANTIPALUDEENS 

Quinine 

Quinimax, 

Quinoforme, 

Surquina 

S ; le matin 
avant la prise 

10 a 15 pg/ml 

CLHP 

ANTALGIQUES, ANTIPYRETIQUES, ANTI-INFLAMMATOIRES NON STEROIDIENS 

Paracetamol 

Doliprane, 

Dafalgan 

Suspicion 

d’intoxication 

Infratoxlsue si : 

< 200 pg/ml 4 h 
apres la prise 

< 3fljj^/'ml 12 h 
apres la prise 

IA ou CLHP 

Acide 

acetylsalicylique 

Aspegic 

S ; cone 

residueU^^^'%'' 

Infratoxique : 

150 a 200 pg/ml 

IA ; CLHP 

IMMUNOMODULATEURS, MEDIC 

mEN^Ml-REJET DE GREFFE 

Ciclosporine A 

Neoral, 

Sandimmun 

E'Wvantla prise 
(T0/5 du 2 heures 
apres (T2) 

100 a 300 ng/ml 
a TO 

500 a 1 200 ng/ml 

2 h apres la prise 

IA ou LC-MS 

Mycophenolate 

Cellcept, 

Myfortic 

E ; avant la prise 

Valeur residuelle 
recommandee ? 
AUC : 45 mg/l/h 
(valeurs extremes 
30-60) 

CLHP 
ou LC-MS 

Tacrolimus 

Prograf, 

Advagraf 

(LP) 

* 

5 a 15 ng/ml 

IA ou LC-MS 

ANTINEOPLASIQUES 

Amethopterine 

Methotrexate 

S, E ; (i) fin de 
perfusion ou (ii) 
residuel 

(i) efficacite 
(fin de perf) 

> 10’ 6 mol/1 a J1-J2 

(ii) sauvetage par 
l’acide folinique : 

< 0,05 pmol/1 72 h 
apres la prise 



Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute performance, CPG : 
chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la spectrometrie de masse. 
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Cas des medicaments anti-rejet 

1. Ciclosporine A. Les concentrations recommandees sont fonction 
du delai apres greffe : 

a) au temps « 0 » (concentration residuelle 12 heures apres la prise) : 
on admet qu’apres greffe de rein la concentration doit etre entre 150 et 
300 ng/ml le l er trimestre dans la mesure ou il y a un autre immunosup- 
presseur, entre 150 et 250 ng/ml de 2 a 6 mois et de 120 a 200 ng/ml au- 
dela de 6 mois (ou relais par un anti-mTOR : everolimus ou sirolimus). 
Ces donnees sont evolutives et dependantes de traitements associes 
(mycophenolate ou sirolimus/everolimus) ; 

b) 2 heures apres la prise, on recommande de 0 a 6 mois : 800- 
1 200 ng/ml, de 6 a 12 mois : 640-960 ng/ml, et au-dela de 12 mois : 
480-720 ng/ml. 

2. Mycophenolate. II existe de fortes variations de pharmacocine- 
tique interindividuelles ; de ce fait, on a etabli des valeurs recomman- 
dees en integrant l’ensemble de la courbe (AUC) a partir de trois 
prelevements faits 20 minutes, 1 heure et 3 heures apres la prise. 

II. DOSAGES OCCASIONNELS 


Tableau 95. — Dosages effectues de fagon occdsionnelle en pharmacologie. 


DCI 

SPECIALITY 

PRINCEPS 

TUBE DE 

DES PRELEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

thYrapeutiques 

HABITUELLES 

TECHNIQUES 

ANTICONVULSIVANTS 

V 

Felbamate 

ToIojm*. 

o , le matin avant 
la prise 

50 a 110 pg/ml 

LC-MS 

Gabapentine 

Neurontw'' 

« 

4 a 12 pg/ml 

LC-MS 

Lamotrigine 

Lamictal 

« 

3 a 14 pg/ml 

LC-MS 

Topiramate 

Epitomax 

« 

2 a 25 pg/ml 

LC-MS 

HYPNOTIQUES 

Zolpidem 

Stilnox 

S ; cone 
residuelle 

< 20 ng/ml (8 h 
apres la prise) 

LC-MS 

Zopiclone 

Imovane 

■ 

< 30 ng/ml (8 h 
apres la prise) 

LC-MS 

Flunitrazepam 

Rohypnol, 

Narcozep 

* 

5 a 10 ng/ml 

CPG 

ANXIOLYTIQUES, TRANQUILLISANTS, SEDATIFS 

Alprazolam 

Xanax 

S ; le matin avant 
la prise 

20 a 40 ng/ml 

LC-MS 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage (colonne 5) = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute 
performance, CPG : chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la 
spectrometrie de masse, RI : radio-immunologie. 

* Les inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse ne sont actifs qu’apres une triple phosphorylation 
intracellulaire. Les relations entre les concentrations plasmatiques du promedicament et celles de leurs 
derives triphosphoryles dans les cellules mononucleees ne sont pas etablies. 

** Les dosages sont inutiles pour l’utilisation des formes transcutanees, sublinguales, jugales et transnasales, 
prescrites lorsque la posologie de morphine est stabilisee. On se base alors sur la tolerance clinique en faisant 
une titration prudente (dose test, eventuellement modulee selon 1’importance et la duree de l’effet observe). 
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Tableau 95. — Dosages effectues de fagon occasionnelle en pharmacologie. (suite ) 


DC1 

spEciautE 

PR1NCEPS 

TUBE DE RECUEIL 

ET HORA1RES 

DES PR£LEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HABITUELLES 

TECHNIQUES 

Bromazepam 

Lexomil 

« 

20 a 100 ng/ml 

LC-MS 

Clobazam 

Urbanyl 

* 

100 a 500 ng/ml 

CPG 

ou LC-MS 

Clorazepate 

Tranxene 

« 

100 a 400 ng/ml 

CPG 

ou LC-MS 

Lorazepam 

Temesta 

* 

50 a 100 ng/ml 

CPG 

ou LC-MS 

Nitrazepam 

Mogadon 

* 

30 a 60 ng/ml 

CPG 

ou LC-MS 

Nordazepam 

Nordaz 

* 

200 a 400 ng/ml 

CPG 

ou LC-MS 

Oxazepam 

Seresta 

* 

800 a 1 200 ng/ml 

CPG 

ou LC-MS 

NEUROLEPTIQUES 

Aripiprazole 

Ability 

S ; le matin avant/ 55 
la prise 

%IprRf residuelle : 
Jab-250 ng/ml 

LC-MS 

Clozapine 

Leponex 

E, 

residuelle 

300 a 700 ng/ml 

LC-MS 

Cyamemazine 

Tercian 

S >J(e%iatin avant 
li prise 

0,05-0,4 pg/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

Haloperidol 

Haldol ' 

. v 

3 a 10 ng/ml 

CPG 

ou LC-MS 

Levomepromazine 

Nozinan 

« 

50 a 150 ng/ml 

LC-MS 

Loxapine 

Loxapac 


4-12 ng/ml 
(7-20 si 

metabolite 8-OH) 

LC-MS 

Olanzapine 

Zyprexa 

« 

1 a 4 ng/ml 

LC-MS 

Risperidone 

Risperdal 

S, H, E ; 

cone residuelle 

20 a 30 ng/ml 

LC-MS 

ANTIDEPRESSEURS 

Amitriptyline 

Laroxyl 

Le matin 
avant la prise 

50 a 200 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage (colonne 5) = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute 
performance, CPG : chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la 
spectrometrie de masse, R1 : radio-immunologie. 

* Les inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse ne sont actifs qu’apres une triple phosphorylation 
intracellulaire. Les relations entre les concentrations plasmatiques du promedicament et celles de leurs 
derives triphosphoryles dans les cellules mononucleees ne sont pas etablies. 

** Les dosages sont inutiles pour l’utilisation des formes transcutanees, sublinguales, jugales et transnasales, 
prescrites lorsque la posologie de morphine est stabilisee. On se base alors sur la tolerance clinique en faisant 
une titration prudente (dose test, eventuellement modulee selon l’importance et la duree de l’effet observe). 
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Tableau 95. — Dosages effectues de fagon occasionnelle en pharmacologie. ( suite ) 


DCI 

spEcialitE 

PRINCEPS 

TUBE DE RECUEIL 

ET HORAIRES 

des prElEvements 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HAB1TUELLES 

TECHNIQUES 

Citalopram 

Seropram 

S ; le matin 
avant la prise 

(en attente 
de confirmation) 

LC-MS 

Clomipramine 

Anafranil 

11 

50 a 200 ng/ml 
(+ metabolite 
demethyle 

50 a 200 ng/ml) 

CPG 

ou CLHP 
ou LC-MS 

Escitalopram 

Seroplex 

« 

0-25 ng/ml 

LC-MS 

Fluoxetine 

Prozac 

« 

50 a 150 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

Imipramine 

Tofranil 

(< 

50 a 150 ng/ml 

CPG 

ou CLHP 
ou LC-MS 

Maprotiline 

Ludiomil 

• 

180 a 400 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

Mianserine 

Athymil 


15 a 70 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

Viloxazine 

Vivalan 


100 a 1 000 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

ANTI-AR YTHMIQUES 

Acebutolol 

SectraK 

^■f^le matin 

avant la prise 

200 a 2 000 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

Amiodarone 

Cordaroi|^ 

S ; sans horaire 

500 a 2 500 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

Diltiazem 

Tildiem 

S ; le matin 
avant la prise 

50 a 300 ng/ml 

CPG 

Disopyramide 

Rythmodan 

« 

3 a 5 pg/ml 

CPG 

Fleca'inide 

Fleca'fne 

<( 

Adultes : 

300-800 ng/ml 
Enfants : 

200-500 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

Hydroquinidine 

Serecor 

« 

1,0 a 1,8 pg/ml 

CLHP 

Labetalol 

Trandate 

* 

30 a 165 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage (colonne 5) = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute 
performance, CPG : chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la 
spectrometrie de masse, RI : radio-immunologie. 

* Les inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse ne sont actifs qu’apres une triple phosphorylation 
intracellulaire. Les relations entre les concentrations plasmatiques du promedicament et celles de leurs 
derives triphosphoryles dans les cellules mononucleees ne sont pas etablies. 

** Les dosages sont inutiles pour l’utilisation des formes transcutanees, sublinguales, jugales et transnasales, 
prescrites lorsque la posologie de morphine est stabilisee. On se base alors sur la tolerance clinique en faisant 
une titration prudente (dose test, eventuellement modulee selon l'importance et la duree de l’effet observe). 
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Tableau 95. — Dosages effectues de fagon occasionnelle en pharmacologie. (suite ) 


DC1 

spEciautE 

PR1NCEPS 

TUBE DE RECUEIL 

ET HORA1RES 

DES PR£LEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HABITUELLES 

TECHNIQUES 

Propranolol 

Avlocardyl 

« 

50 a 150 ng/ml 

CLHP 

Sotalol 

Sotalex 

« 

500 a 4 000 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

ANTIBACTERIENS 

Acide fusidique 

Fucidine 

S ; le matin avant 
la prise 

Cmax : 

30 a 35 pg/ml 

CLHP 

Ciprofloxacine 

Ciflox 


Pic : 2 a 6 pg/ml 
Cmin : 

0,11 a 0,7 pg/ml 
(selon dose 
et nb de perf) 

CLHP 

Ofloxacine 

Oflocet 

(< 

Vallee : 

0,3 a 0,5 pg/ml ; 
I^jc : 5 a 6 pg/ml 

CLHP 

Pefloxacine 

Peflacine 

' cS 

4 pg/ml 
|(4 2^0 pg/ml si 
admin repetees) 

CLHP 

Sulfamethoxazole 

Bactrim 


20 a 40 pg/ml 

CLHP 

Trimethoprime 



1 a 3 pg/ml 

CHLP 
ou CPG 

Sulfapyridine 

Salazopynrm 

^ « 

2 a 8 pg/ml 

CLHP 

ANTITUBERCULEUX 


Ethambutol 

Dexambutol, 

Myambutol 

S ; le matin avant 
la prise 

2 a 5 pg/ml 

CPG 

Rifampicine 

Rifadine, 

Rifinah, 

Rifater 


Cmax (2 h apres 
la prise) : 

4 a 24 pg/ml avec 
Cmax/CMB* > 24) 

CLHP 

ANTIPALUDEENS 

Chloroquine 

Nivaquine 

S ; le matin avant 
la prise 

20 a 200 ng/ml 

CLHP 

Doxycycline 

Vibramycine 

* 

Cone residuelle 
> 1 pg/ml 

CLHP 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage (colonne 5) = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute 
performance, CPG : chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la 
spectrometrie de masse, R1 : radio-immunologie. 

* Les inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse ne sont actifs qu’apres une triple phosphorylation 
intracellulaire. Les relations entre les concentrations plasmatiques du promedicament et celles de leurs 
derives triphosphoryles dans les cellules mononucleees ne sont pas etablies. 

** Les dosages sont inutiles pour l’utilisation des formes transcutanees, sublinguales, jugales et transnasales, 
prescrites lorsque la posologie de morphine est stabilisee. On se base alors sur la tolerance clinique en faisant 
une titration prudente (dose test, eventuellement modulee selon l’importance et la duree de l’effet observe). 
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Tableau 95. — Dosages effectues de fagon occasionnelle en pharmacologie. ( suite ) 


DCI 

SPEC1ALITE 

PRINCEPS 

TUBE DE RECUEIL 

ET HORAIRES 

DES PR£LEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HAB1TUELLES 

TECHNIQUES 

Mefloquine 

Lariam 

S, H, E ; Cmax 
(6-24 h apres 
la prise) 

Cmax 1 a 2 pg/ml 
a l’etat 
d’equilibre 
(7 a 10 semaines) 

CLHP 

ANTIFONGIQUES 

Amphotericine B 

Abelcet, 

Ambisone 

S ; cone 
residuelle 
(Cmax fonction 
de la dose) 

Cone > 300 ng/ml 
(Cmax [fin perf] 
de 1 mg/kg = 

1,5 a 2 pg/ml) 

CLHP 

Fluconazole 

Triflucan 

S ; le matin avant 
la prise 

10 a 20 pg/ml 

CLHP 

Itraconazole 

Sporanox 

(< 

Cmin > 250 ng/ml 
Cmax 

< 2 000 ng/ml 

CLHP 

ANTIRETROVIRAUX (ANTI-VIH) 

• 

\ 


Abacavir (ABC)* 

Ziagen 

H, E, S ; comT\ 

residuelle 
(+ typia^ 
prealable) 

Xmin : 

60 a 100 ng/ml 

CLHP 

Amprenavir 

Agenerase 

; cone 
j/^e^duelle 

Cmin : 

300 a 700 ng/ml 

CLHP 

Atazanavir 

Re^-: 


Cmin 

> 270 ng/ml 

CLHP 

Darunavir 

Prezista 

■ 

2 a 3 pg/ml (12 h 
apres la prise) 

CLHP 

Didanosine (ddl)* 

Videx 

* 

Cmax : 

0,5 a 2,8 pg/ml 

CLHP 

Efavirenz 

Sustiva 

(< 

Cmin : 

1 a 4 pg/ml (12 h 
apres la prise) 

CLHP 

Emtricitabine 

Emtriva 

- 

Cmin : 100 ng/ml 

CLHP 

Enfuvirtide 

Fuzeon 

- 

> 1 pg/ml 

CLHP 

Etravirine 

Intelence 

- 

Cmin : 300 ng/ml 

CLHP 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage (colonne 5) = 1A : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute 
performance, CPG : chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la 
spectrometrie de masse, R1 : radio-immunologie. 

* Les inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse ne sont actifs qu’apres une triple phosphorylation 
intracellulaire. Les relations entre les concentrations plasmatiques du promedicament et celles de leurs 
derives triphosphoryles dans les cellules mononucleees ne sont pas etablies. 

** Les dosages sont inutiles pour l’utilisation des formes transcutanees, sublinguales, jugales et transnasales, 
prescrites lorsque la posologie de morphine est stabilisee. On se base alors sur la tolerance clinique en faisant 
une titration prudente (dose test, eventuellement modulee selon 1'importance et la duree de l’effet observe)- 
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Tableau 95. — Dosages effectues de fagon occasionnelle en pharmacologie. (suite ) 


DC1 

spEciautE 

PR1NCEPS 

TUBE DE RECUEIL 

ET HORAIRES 

DES PR£LEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HABITUELLES 

TECHNIQUES 

Indinavir 

Crixivan 

* 

Cmin : 

100 a 300 ng/ml 

CLHP 

Lamivudine (3TC) 

Epivir, Zeffix 


Cmin 100 
a 200 ng/ml 

Cmax : 

1,5 a 2 pg/ml 

CLHP 

Lopinavir 
(+ ritonavir) 

Kaletra 

(< 

Cmin 

(Lopinavir) : 

3 a 8 pg/ml 

CLHP 

Nelfinavir 

Viracept 

« 

Cmin : 

500 a 1 200 ng/ml 

CLHP 

Nevirapine 

Viramune 

« 

Cmin : 

3 a 8 ng/ml 

CLHP 

Raltegravir 

Isentress 

« 

Cmin : 

3J) a 120 ng/ml 

CLHP 

Ritonavir 

Norvir 


Cm\l a 5 pg/ml 
mg/kg 
(non evalue si 
booster ») 

CLHP 

Saquinavir 

Invirase, 

Fortovase 


Cmin : 

200 a 300 ng/ml 

CLHP 

Stavudine (d4T)* 

Zerit 

<< 

cone residuelle 
et Cmax (1 h 
apres la prise) 

Cmin : 

30-40 ng/ml 

Cmax : 

600-1 000 ng/ml 

CLHP 

Tenofovir 

disoprostil 

Viread 

H, E, S ; cone 
residuelle 

Cmin 

<150 ng/ml 

CLHP 

Tipranavir 

Aptivus 

« 

Cmin : 

12 a 25 pg/ml 

CLHP 

Zidovudine (AZT)* 

Retrovir 

H, E, S ; cone 
residuelle et 1 h 
apres la prise 

Cmin 

>100 ng/ml ; 
Cmax : 

1,2 a 2,1 pg/ml 

CLHP 

A UTRES ANTIVIRA UX 

Aciclovir 

Zovirax 

SouH 

Cone 

(post-perf) : 

7 a 21 pg/ml 

CLHP 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage (colonne 5) = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute 
performance, CPG : chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la 
spectrometrie de masse, R1 : radio-immunologie. 

* Les inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse ne sont actifs qu’apres une triple phosphorylation 
intracellulaire. Les relations entre les concentrations plasmatiques du promedicament et celles de leurs 
derives triphosphoryles dans les cellules mononucleees ne sont pas etablies. 

** Les dosages sont inutiles pour l’utilisation des formes transcutanees, sublinguales, jugales et transnasales, 
prescrites lorsque la posologie de morphine est stabilisee. On se base alors sur la tolerance clinique en faisant 
une titration prudente (dose test, eventuellement modulee selon l’importance et la duree de l’effet observe). 
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Tableau 95. — Dosages effectues de fagon occasionnelle en pharmacologie. ( suite ) 


DCI 

SPEC1ALITE 

PRINCEPS 

TUBE DE RECUEIL 

ET HORA1RES 

DES PR£LEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HAB1TUELLES 

TECHNIQUES 

Ganciclovir 

Cymevan 

H(S); 

cone residuelle 

1 a 2 pg/ml 

CLHP 

ANESTHESIQUES LOCAUX 

Bupivaca'ine 

Marcaine 

S ; cone 
residuelle 

< 1 000 ng/ml 
(apres 
anesthesie 
loco-regionale) 

CPG 

ou LC-MS 

Levobupivacaine 

Chirocai'ne 


Apres perf 
(0,6 mg/kg) 
pic = 1,4 pg/ml 
cone residuelle 
apres peridurale 
ou bloc plexique 
< 0,7 pg/ml 

CPG 

ou LC-MS 

Mepivacaine 

Carboca'ine, 

Scandica'ine 

< 5 ^ 

Pic (a 15- 
20 minutes) : 

1,25 a 3,5 pg/ml 
■ apres peridurale 
ou bloc plexique 

CPG 

ou LC-MS 

Ropivacaine 

Naropeine 


< 1 000 ng/ml 
(apres 

anesthesie loco- 
regionale) 

CPG 

ou LC-MS 

ANTALGIQUES, ANTlPYRET)®UE$;j 

’ppl-INFLAMMA TOIRES NON STEROIDIENS 

Ketoprofene 


S ; cone 
residuelle 

0,5 a 1 pg/ml 


Indometacine 

Indocid 

« 

0,5 a 3 pg/ml 

CLHP 

ANTALGIQUES MORPHINIQUES « MINEURS » ( PALIER 2 DE L’OMS ) 

Tramadol 

Topalgic, 

Contramal 

S ; cone 
residuelle 

100-300 ng/ml 

CLHP 
ou LC-MS 

ANTALGIQUES MAJEURS (PALIER 3 DE L’OMS) * * 

Morphine 

Skenan, 

Moscontin 

S ; cone 
residuelle 

10 a 100 ng/ml 
(depend de la 
tolerance +++) 

CLHP 

IMMUNOMODULATEURS, MEDICAMENTS ANTI-REJET 

Everolimus 

Certican 

E ; avant la prise 

3 a 8 ng/ml 

IA 

ou CL-SM 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage (colonne 5) = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute 
performance, CPG : chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la 
spectrometrie de masse, RI : radio-immunologie. 

* Les inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse ne sont actifs qu' apres une triple phosphorylation 
intracellulaire. Les relations entre les concentrations plasmatiques du promedicament et celles de leurs 
derives triphosphoryles dans les cellules mononucleees ne sont pas etablies. 

** Les dosages sont inutiles pour l’utilisation des formes transcutanees, sublinguales, jugales et transnasales, 
prescrites lorsque la posologie de morphine est stabilisee. On se base alors sur la tolerance clinique en faisant 
une titration prudente (dose test, eventuellement modulee selon l'importance et la duree de l’effet observe). 
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Tableau 95. — Dosages effectues de fagon occasionnelle en pharmacologie. (suite ) 


DCl 

spEciautE 

PR1NCEPS 

TUBE DE RECUEIL 

ET HORAIRES 

DES PR£LEVEMENTS 

CONCENTRATIONS 

thErapeutiques 

HABITUELLES 

TECHNIQUES 

Sirolimus 

(rapamycine) 

Rapamune 


De 0 a 3 mois 
(traitement 
anticalcineurine 
associe) : 

4 a 12 ng/ml 
> 3 mois 
post-greffe : 

(sans traitement 
associe) 

12-20 ng/ml 

IA (valeurs 
majorees 
de +25 %) 
ou CL-SM 

ANTINEOPLASIQUES, ANTICANCEREUX 

5-fluoro-uracile 

Flurouracile 

E, H, fin de 
perfusion/8 h 

Fin de perf 
< 3 pg/ml 

CLHP, 
CG-SM 
ou LC-MS 

Imatinib 

Glivec 

S, (E, H) ; 
cone residuelle, 
avant la prise 

> 1 pg/ml 

• 

\ 

CLHP 

HORMONES ET VITAMINES 

Vitamine D 

Sterogyl, 

Uvesterol 

Le matin 
avant la prise 

Metabolite 
25-OH-D3 : 

20 a 60 ng/ml 

RI 

ou CL-SM 

25-OH-Vitamine D3 

Dedrogyl 

A 

A/ 

20 a 60 ng/ml 

RI 

ou CL-SM 

l-25(OH) 2 - 
Vitamine D3 

Rocaltrol\^ 

, 

20 a 96 pg/ml 

RI 

ou CL-SM 


Milieux de recueil = S : serum (tube sec), H : tube heparine, E : tube EDTA. 

Techniques de dosage (colonne 5) = IA : immuno-analyse, CLHP : chromatographie liquide a haute 
performance, CPG : chromatographie en phase gazeuse, LC-MS : chromatographie liquide couplee a la 
spectrometrie de masse, R1 : radio-immunologie. 

* Les inhibiteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse ne sont actifs qu’apres une triple phosphorylation 
intracellulaire. Les relations entre les concentrations plasmatiques du promedicament et celles de leurs 
derives triphosphoryles dans les cellules mononucleees ne sont pas etablies. 

** Les dosages sont inutiles pour l’utilisation des formes transcutanees, sublinguales, jugales et transnasales, 
prescrites lorsque la posologie de morphine est stabilisee. On se base alors sur la tolerance clinique en faisant 
une titration prudente (dose test, eventuellement modulee selon l’importance et la duree de l’effet observe). 


UTILISATION DES MEDICAMENTS 
CHEZ L’INSUFFISANT RENAL 

L’insuffisance renale modifie le metabolisme de nombreux medicaments. Le 
risque d’accumulation et de toxicite doit etre pris en compte chez ces patients par 
un ajustement de posologie en fonction du degre d’insuffisance renale (voir 
tableau 96). 

Deux methodes sont utilisees : reduction des doses unitaires en maintenant 
1’espacement et/ou espacement des intervalles entre les doses unitaires qui ne 
sont pas modifiees. La posologie et le schema d’administration dependent de 
l’indication du traitement. Pour beaucoup de medicaments, on peut s’assurer de 
la justesse de cette adaptation par un dosage plasmatique (voir p. 373). 
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Tableau 96. — Utilisation des medicaments chez Vinsuffisant renal. 



POSOLOGIE SELON CLAIRANCE DE LA CREATININE (ml/min) 

MEDICAMENT 

Posologie usuelle 
(selon 1’indication) 

30 a 

60 ml/min 

15 a 

30 ml/min 

< 15 ml/min 

ANTIBIOTIQUES 

Penicilline G 

1 MUI/4-8 h 

1 MUI/4-8 h 

1 MUI/6-12 h 

1 MUI/8-24 h 

Oracilline 

Cloxacilline 

10 6 UI/6-12 h 
25-100 mg/kg/24 h 

10 6 UI/6-12 h 
25-100 mg/kg/j 

10 6 UI/6-12 h 
25-100 mg/kg/j 

10 6 UI/6-12 h 
25-100 mg/kg/j 

Ampicilline 1 
Amoxicilline J 

0,5 a 4 g/8-12 h 

0,5 a 4 g/8-12 h 

0,5 a 2 g/8-12 h 

0,5 a 1 g/8-24 h 

Amoxicilline/ 1 
clavulanate J 

1 a 4 g/8-12 h 

1 a 4 g/8-12 h 

0,5 a 2 g/8-12 h 

0,5 a 1 g/8-24 h 

Ceftazidime 

1 a 2 g/8 h 

1 a 3 g/24 h 

1 g/24 h 

1-2 g/48 h 

Cefalotine 

0,5-1 g/4-6 h 

0,5-1, 5 g/6 h 

0,5 a 1 g/6 h 

0,5 g/6-8 h 

Cefalexine 

1 g/12 h 

0,5 g/12 h 

0,5 g/24 h 

0,25 g/12-24 h 

Ceftriaxone 

1 a 2 g/24 h 

1 a 2 g/24»h 

1 a 2 g/6J<h 

1 a 2 g/24 h 

1 a 2 g/48 h 

Cefotaxime 

3 a 12 g/24 h 

y 0,75 a 2 g/ 
8-12 h 

0,75 a 3 g/24 h 

Cefoxitine 

1 a 2 g/6-8 h 

1 

^^ssmg/kg 

r 1 ,5 a 2 mg/kg 

1 a 2 g/12-24 h 

0,5 a 1 g/24 h 

Gentamicine 1 
Tobramycine J 

Netilmicine 

3 mg/kg/24 h 

4 a 6 mg/ks/2^^^ ! 

1,5 a 2 mg/kg 

1,5 a 2 mg/kg 

1,5 a 2 mg/kg 

1,5 a 2 mg/kg 

Amikacine 


5 a 7,5 mg/kg, 
puis ajuster 

5 a 7,5 mg/kg, 
puis ajuster 

5 a 7,5 mg/kg, 
puis ajuster 

Streptomycine 

0,5 a 1,5 g/24 h 

15 mg/kg, puis 
7,5 mg/kg/48 h 

15 mg/kg, puis 
7,5 mg/kg/48 h 

15 mg/kg, puis 
7,5 mg/kg/ 
48-72 h 

Erythromycine 

1 g/6-12 h 

1 g/6-12 h 

1 g/6-12 h 

0,5 a 1 g/8-24 h 

Clindamycine 

0,6 a 2,4 g/j 

0,6 a 2,4 g/j 

0,6 & 2,4 g/j 

0,6 a 2,4 g/j 

Lincomycine 

0,5 ou 0,6 g/6-24 h 

0,5-0, 6 g/8-24 h 

0,5-0, 6 g/8-24 h 

0,5-0, 6 g/ 
12-24 h 

Sulfamethoxazole 
+ trimethoprime 

0,8 a 1,6 g/8-12 h 

0,8-1, 6 g/ 

8-48 h 

0,4-0, 8 g/ 
8-96 h 

0,4-0, 8 g/ 
8-48 h 

Doxycycline 

0, 1-0,2 g/24 h 

0, 1-0,2 g/24 h 

0, 1-0, 2 g/24 h 

0, 1-0, 2 g/24 h 

Minocycline 

0,1 g/24 h 

0,1 g/24 h 

0,1 g/24 h 

0,1 g/24 h 

Vancomycine 

1 g/12 h 

1 g, puis 0,5 a 

1 g selon taux 

1 g, puis 0,5 a 

1 g selon taux 

1 g, puis 0,5 a 

1 g selon taux 

Teicoplanine 

0,4 g/12-24 h, puis 
0,2 a 0,4 g/24 h 

0,4 g/12-24 h, 
puis 0,2 g/24 h 

0,4 g/12-24 h, puis 0,2-0, 4 g/72 h 

Ciprofloxacine 

0,2-0, 4 g/8-12 h 

0,2-0, 4 g/12 h 

0,2-0, 4 g/24 h 

0,2-0, 4 g/24 h 
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Tableau 96. — Utilisation des medicaments chez I'insuffisant renal, (suite) 



POSOLOGIE SELON CLAIRANCE DE LA CREATININE (ml/min) 

MEDICAMENT 

Posologie usuelle 
(selon l’indication) 

30 a 

60 ml/min 

15 a 

30 ml/min 

<15 ml/min 

Ofloxacine 

0,2-0, 8 g/24 h 

0,2-0, 4 g/8-12 h 

0, 1-0,4 g/8-24 h 

0,15 a 0,2 g/ 
24-48 h 

ANTITUBERCULEUX 

Ethambutol 

20 mg/kg/24 h 

20 mg/kg/36 h 

20 mg/kg/36 h 

20 mg/kg/48 h 

Isoniazide 

4-5 mg/kg/24 h 

3-5 mg/kg/24 h 

3-5 mg/kg/24 h 

3-5 mg/kg/24 h 

Rifampicine 

10-30 mg/kg/24 h 

10- 

30 mg/kg/24 h 

10- 

30 mg/kg/24 h 

10- 

30 mg/kg/24 h 

ANTIFONGIQUES 

Amphotericine B 

0,1-1 mg/kg/j 

Preferer forme liposomale 

Proscrire 

5-Fluoro-cytosine 

100-200 mg/kg/6 h 

25-50 mg/kg/ 
6-12 h 

25- 

50 mg/kg/24 h 

25 mg/kg, puis 
selon dosage 

Miconazole 1 
Ketoconazole J 

125 mg/6 h 
200-600 mg/j 

125 mg/6 h 
200-600 mg/j 

1%5 mg/6 h 
f^(jVo mg/j 

125 mg/6 h 
200-600 mg/j 

Fluconazole 

Selon indication 

Toutes les 48 h 

Toutes les 48 h 

Toutes les 72 h 

ANTIMITOTIQUES 

Aracytine 

0,02-0,1 mg/m z /24 h 

O,0^j^g/24h 

'ejJWs mg/m 2 

0,02-0,1 mg/m 2 /24 h 

Adriamycine 

40-75 mgA^ ^ 

40-75 mg/m 2 

40-75 mg/m 2 

Azathioprine 

1-5 mg/k^^. 

1-5 mg/kg/24 h 

0,75-3,75 mg/kg/24 h 

Bleomycine 

10-20 mg/m 2 

7,5-15 mg/m 2 

7,5-15 mg/m 2 

5-10 mg/m 2 

Busulfan 

Induction : 0,06 mg/kg/j ; entretien : 0,5-2 mg/j ; 
greffe de moelle : 1 mg/kg/6 h 

Cisplatine 

50-120 mg/m 2 

25-60 mg/m 2 

25-60 mg/m 2 

25 mg/m 2 

Cyclophosphamide 

1,3 mg/m 2 

1,3 mg/m 2 

1,3 mg/m 2 

0,075-3 g/m 2 

5-Fluoro-uracile 

0,3-0, 6 g/m 2 / 24 h 

0,3-0, 6 g/m 2 / 
24 h 

0,3-0, 6 g/m 2 / 
24 h 

0,3-0, 6 g/m 2 / 
24 h 

Methotrexate 

- doses usuelles 

- fortes doses 

+ acide folinique 

8-50 mg/m 2 

1-3 g/m 2 

6,4-40 mg/m 2 
0,8-2, 4 g/m 2 

4-25 mg/m 2 
0,5-1, 5 g/m 2 

Proscrire 

Vincristine 1 
Vinblastine J 

1,4 g/m 2 

1,5 a 7 mg/m 2 

1,4 g/m 2 

1,5 a 7 mg/m 2 

1,4 g/m 2 

1,5 a 7 mg/m 2 

1,4 g/m 2 

1,5 a 7 mg/m 2 

Lenalidomide 

25 mg/24 h 

10 mg/24 h 

15 mg/48 h 

5 mg/24 h 

Capecitabine 

1 250 mg/m 2 / 12 h 

1 000 mg/m 2 / 
12 h 

Proscrire 

Streptozotocine 

500 mg/m 2 

5 j/mois 


Proscrire 
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Tableau 96. — Utilisation des medicaments chez I’insuffisant renal, (suite) 


MEDICAMENT 

POSOLOGIE SELON CLAIRANCE DE LA CREATININE (ml/min) 

Posologie usuelle 
(selon 1’indication) 

30 a 

60 ml/min 

15 a 

30 ml/min 

< 15 ml/min 

ANTICOAGULANTS 

Heparine 

Fondaparinux 

Antivitamine K 

Thrombolytiques 

Hirudine 

A 

7,5-10 mg/24 h 

A 

A 

0,4 mg/kg, puis 
0,15 mg/kg/h 

daptation aux te 

5-7,5 mg/24 h 

daptation aux te 

daptation aux te 

50% 

sts habituels 

Pros 

sts habituels 

sts habituels 

15% 

crire 

Proscrire 

TONICARDIAQUES 

Digitoxine 

Digoxine 

0,8 a 1,2 mg 

PO 0,125-0,25 mg/j 
IV 0,025-0,5 mg/j 

en 2-4 jours, puis 0,4 a 0,8 mg/s 

0,03125-0,1975 mg/j 
0,00?2E-0,375 mg/j 

smaine 

0,0125- 
0,0625 mg/j 
0,0025- 
0,125 mg/j 

ANTI-AR YTHMIQUES f% % 

Disopyr amide 

Lidocai'ne 

Hydroquinidine 

0.3-0, 6 g/j A 
100 mg iV^N 

^^S,6g/j | 0,1-0, 2 g/j 

Pas d’adaptation 

Reduction selon quinidinemie 

Proscrire 

Proscrire 

Proscrire 

BETABLOQUANTS y 

Atenolol 

Bisoprolol 

Pindolol 

Propranolol 

Metoprolol 

Timolol 

Carvedilol 


100 mg/j 

10 mg/j 

100 mg/j 

10 mg/j 

-’as d’adaptation 

50 mg/j 

5 mg/j 

specifique 

25 mg/j 

Max : 5 mg/j 

DIURETIQUES 

Acetazolamide 

Thiazides 

Furosemide 

Spironolactone 

Amiloride 

Triamterene 

250 mg/8-12 h 

50-200 mg/j 

20-40 mg/j 

1 -4 mg/kg/j 

5-10 mg/j 

1 mg/kg/j 

250 mg/8-12 h 

Pas 

d’adaptation 

Pas 

d’adaptation 

12 h 

5-10 mg/j 

Pas 

d’adaptation 

250 mg/12 h 

Proscrire 

Augmenter 

Proscrire 

Proscrire 

Proscrire 

Proscrire 

Proscrire 

Augmenter 

Proscrire 

Proscrire 

Proscrire 
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Tableau 96. — Utilisation des medicaments chez I'insuffisant renal, (suite) 




POSOLOGIE SELON CLAIRANCE DE LA CREATININE (ml/min) 

MEDICAMENT 


Posologie usuelle 
(selon l’indication) 

30 a 

60 ml/min 

15 a 

30 ml/min 

<15 ml/min 

ANTIHYPERTENSEURS 

Clonidine 


0,15-0,60 mg/j 

Pas d’adaptation 

Reduire 
de 50% 

Methyl-dopa 


0,25-0,5 g/8-12 h 

0,25-0,5 g/ 
8-12 h 

0,25-0,5 g/ 
8-12 h 

0,25-0,5 g/ 
12-24 h 

Prazosine 


Pas d’adaptation specifique 


Enalapril 


5-80 mg/j 

5-20 mg/j 

2,5-5 mg/j 

2,5-5 mg/j 

Dihydralazine 


Pas d’adaptation specifique 

Proscrire 

Diazoxide 


Pas d’adaptation specifique 

Proscrire 

Nitroprussiate 


Pas d’adaptation specifique 

Proscrire 

ANTI-INFLAMMA TOIRES 

Acide 

acetylsalicylique 

0,5 g/4 h 

0,5 g/6 h 

• 0,5 g/6 h 

rSy 

Proscrire 

Paracetamol 


0,5-1 g/4 h, 
max 4 g/j voir 
tableau 100, p. 398, 

•4 

6h 

8 h 

Ibuprofene 


0,3-0, 4 mg/ 6-12 h 


0,3-0, 4 mg/ 
6-12 h 

0,3-0, 4 mg/ 
6-12 h 

Naproxene 


0,5-0,75 mA £ 

: (Mj 5 mg/j 

Proscrire 

Proscrire 

Inhibiteurs Cox2 

200 mg/j 

^ 200 mg/j 

Proscrire 

Proscrire 

ANTIGOUTTEUX 

Allopurinol 


0,1-0, 3 g/j 

0,1-0, 2 g/j 

0,1 g/i 

0,1 g/i 

Colchicine 


1-3 mg/j 

1-3 mg/j 

1-2 mg/j 

1 mg/j 

ANTI-EPILEPTIQUES 

Phenobarbital 


2-3 mg/kg/j 

Pas d’adaptation specifique 

1,5-2 mg/kg/j 

Carbamazepine 


10-15 mg/kg/j 

Pas d’adaptation specifique 

Reduire de 25 % 

Phenyto'ine 


100 mg x 3/j 

100 mg x 3/j 

Reduire de 10-25 % 

Valproate 
de sodium 


20-30 mg/kg/j 

20-30 mg/kg/j 

Reduire de 10-25 % 

Gabapentine 


900-3 600 mg/j 

300-900 mg/j 

150-600 mg/j 

150-300 mg/j 

HYPOGL YCEMIANTS 

Metformine 


1-2,5 g/j 

Proscrire 

Proscrire 

Proscrire 

Glibenclamide 

Glibornuride 

Glipizide 


Pas d’adaptation 

Pas 

d’adaptation 

Proscrire 

Proscrire 

Repaglinide 


0,5-16 mg/j 

0,5-16 mg/j 

0,5-16 mg/j 

0,5 mg/j, 
puis selon 
tolerance 
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Tableau 96. — Utilisation des medicaments chez I’insuffisant renal, (suite) 



POSOLOGIE SELON CLAIRANCE DE LA CREATININE (ml/min) 

MEDICAMENT 

Posologie usuelle 
(selon I’indication) 

30 a 

60 ml/min 

15 a 

30 ml/min 

< 15 ml/min 

Sitagliptine 

100 mg/j 

100 mg/j 

Proscrire 

Proscrire 

HYPOLIPEMIANTS 

Cholestyramine 

4 g/8 h 

4 g/8 h 

4 g/8 h 

4 g/8 h 

Fenofibrate 

67 mg/j 

67 mg/j 

Proscrire 

Proscrire 

ANTIVIRAUX 

Aciclovir 

5-10 mg/kg/8 h IV 

5-10 mg/kg/12 h 

5-10 mg/kg/24 h 

2,5-5 mg/kg/24 h 

Amantadine 

200 mg/j 

100 mg/j 

100 mg/2 jours 

150 mg/semaine 

Foscarnet 

80-160 mg/kg/j 

75% 

25-50 % 

Proscrire 

Ganciclovir 

5-10 mg/kg/j 

50 56/12 h 

50 56/24 h 

25 56/24 h 

Oseltamivir 

2 mg/kg/12 h 

2 mg/kg/12 h 

2 mg/kg/24 h 

Proscrire 

DIVERS 


A 


Anagrelide 

1 & 3 mg/j 


Proscrire 


Ciclosporine 

5 mg/kg/j 

f (s, selon dosage 

Proscrire 

Cimetidine 

0,8 g/j A 

^y g /6h 

10 mg/kg/j 

0,2 g/8 h 

0,2 g/12 h 

Deferasirox 

10-30 mg/kg^l 

Afh 

Proscrire 

Meprobamate 

Pas d’adaptation specifique 

Metoclopramide 

fo-3(?y/j 

10-30 mg/j 

Reduire de 
50% 

Proscrire 

Metronidazole 

0,5 g/8-12 h 

0,5 g/8-12 h 

0,5 g/8-12 h 

0,25 g/8-12 h 

Pramipexole 

0,375 a 1,5 mg/j 

0,375 a 1,5 mg/j 

1/2 dose 

1/4 dose 

Propacetamol 

15-50 mg/kg x 4/j 
(selon Page, voir tableau 100, 
p. 398) 

Doses unitaires espacees 
de 6-8 heures 

Theophylline 

5-10 mg/kg/j 
(adultes) 

10-20 mg/kg/j 
(enfants) 

Pas d’adaptation specifique 

Proscrire 

Terbutaline 

10 mg/j 

Pas d’adaptation specifique 

Proscrire 

ANTICALCIQUES 

Pas d’adaptation specifique 

PHENOTHIAZINES 

« 

TRICYCLIQUES 

« 

BENZODIAZEPINES 

« 

CORTICOIDES 

« 

DERIVES NITRES 

« 
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MEDICAMENTS ET GROSSESSE 1 

Deux a quatre enfants sur cent naissent porteurs d’une malformation (malfor- 
mations mineures et majeures confondues). Les causes des malformations sont 
tres mal definies : elles sont inconnues dans 65 a 70 % des cas. Les medicaments 
et toxiques ne seraient en cause que dans 4 a 5 % des cas. 

Periodes a risque 

Avant l’implantation (jusqu’au 12 e jour apres la conception), 
l’embryon est le siege d’echanges relativement pauvres avec la mere. 
Au cours de cette periode, les agents exterieurs n’ont guere de conse- 
quence pour le produit de conception. La loi du « tout-ou-rien » (soit 
mort embryonnaire, soit absence d’effet) est validee en experimenta- 
tion animale avec les radiations ionisantes en pre-implantation (5 pre- 
miers jours post-conceptionnels). 

Periode embryonnaire (chez l’etre humain, du 13 e au 56 e jour apres 
la conception). Les risques d’atteinte morphologique (effets terato- 
genes) sont les plus importants au cours de cette periode. 

La periode foetale commence a la fin du 2 e mois et se poursuit jusqu’a 
l’accouchement. La morphogenese est pratiquement achevee et cette 
periode est celle des phenomenes de croissar^ce, de maturation histo- 
logique et enzymatique des organes en place (sy$teme nerveux central, 
organes genitaux, reins). L’impact de certains medicaments pendant 
cette periode n’est plus d’ordre malformatif, mais essentiellement 
d’ordre fcetotoxique avec des lesions histpfittgiques ou fonctionnelles 
des organes dont la 

Particularities metal 

1. La distribution des rrmd ican^ ti t s dans le compartiment foetal 
depend des particularites de la circulation foetale : shunt partiel du foie, 
court-circuit de la circulation pulmonaire. Cette circulation privilegie 
entre autres le systeme nerveux central, le coeur et les reins. L’impact 
des medicaments sur ces organes en particulier pendant la periode 
foetale, c’est-a-dire pendant leur maturation histologique et fonction- 
nelle, peut se traduire par des troubles parfois difficiles a deceler a la 
naissance, mais source de handicap ulterieur, comme une atteinte cere- 
brale avec les anticoagulants oraux ou une atteinte renale avec les inhi- 
biteurs de l’enzyme de conversion ou les sartans. La mise en evidence 
de ces alterations est parfois tardive par rapport a la naissance, allant 
de la petite enfance pour le developpement psychomoteur (acide val- 
proi'que), a la periode adulte pour les effets carcinogenes transplacen- 
taires (diethylstilbestrol). 

2. Les capacites metaboliques hepatiques foetales, bien qu’apparais- 
sant precocement dans la vie intra-uterine, sont faibles. II en est de 
meme pour les capacites excretrices renales. Ainsi le foetus peut-il accu- 
muler certains metabolites bien que ce soit la mere qui effectue la fonc- 
tion d’epuration principale du compartiment foetal. 

3. Chez la mere, en fin de grossesse, on observe une augmentation 
importante de la distribution et de l’excretion des medicaments. L’aug- 
mentation du volume plasmatique atteint 50 % au troisieme trimestre : 


morphologie est dejaben place. 

>oliques et pharmacocinetiques 


1. Article redige par E. Elefant, C. Vauzelle, M.-P. Cournot, D. Beghin. 
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il en resulte des modifications pharmacocinetiques et pharmacodyna- 
miques sensibles responsables pour l’essentiel d’une diminution d’effi- 
cacite des traitements et la necessity d’ajuster leur posologie (le plus 
souvent a la hausse) afin de maintenir un equilibre therapeutique satis- 
faisant jusqu’a l’accouchement. 

4. Pendant la vie intra-uterine, l’organisme maternel assure l’epura- 
tion du fcetus. Mais apres la naissance, le nouveau-ne est « seul » avec 
les medicaments accumules : il doit eliminer les traitements maternels 
au moyen de fonctions d’elimination partiellement immatures (meme s’il 
est ne a terme). En cas de traitement maternel prolonge jusqu’a la nais- 
sance, le nouveau-ne peut, dans certains cas, etre encore impregne par 
le medicament pendant plusieurs jours, voire plusieurs semaines. La 
demi-vie plasmatique d’elimination des medicaments est en general plus 
longue chez le nouveau-ne que chez l’adulte ou l’enfant (d’un facteur 2 
a 4). Elle est encore plus longue chez le premature. Par exemple, la demi- 
vie plasmatique d’elimination des benzodiazepines (diazepam et derives) 
est 3 a 4 fois plus elevee que celle de l’adulte. Pour de nombreux medi- 
caments, cette particularity n’est pas connue avec precision. 

Conduite a tenir • 

1. Une femme enceinte (et ne le sachant pas, le plus souvent) a pris des 
medicaments : ne pas affoler (peu de medicaments justifient une deci- 
sion d’interruption de grossesse, voir tableaux 97 et 98). Preciser le 
traitement et son motif. Analyser les documents disponibles : pharma- 
cologiques, embryologiques et epidemiologiques. S’informer : livret 
Grossesse de l’Afssaps (www.afssaps.fr), Centre de reference sur les 
agents teratogenes (CRM>te^jW 43 41 26 22, www.lecrat.org). 

2. Un traitement est necessdire en cours de grossesse : choisir le medi- 
cament le mieux connu succours de la grossesse. Ne pas sous-traiter les 
femmes enceintes. Evaluer l’interaction possible de la maladie et de la 
grossesse. Programmer les elements de surveillance chez la mere et 
l’enfant. Assurer une bonne coordination des membres de l’equipe pre- 
nant en charge la mere et l’enfant. 

3. Une femme soumise a un traitement (cardiopathie, diabete, epi- 
lepsie, maladies rhumatismales, affection psychiatrique) desire une 
grossesse : une modification du traitement est parfois necessaire ; la 
programmer, si possible, avant le debut de grossesse (voir par 
exemple, Diabete et grossesse, p. 1400) et s’assurer du bon controle 
therapeutique de la maladie. 

4. Une femme donne naissance a un enfant mal forme et/ou ayant une 
affection neonatale non malformative ; l’anamnese obstetricale permet 
de retrouver une prise medicamenteuse : 

a) obtenir un compte-rendu specialise de la malformation ou de 
l’affection neonatale (deroulement de la grossesse, accouchement) ; 

b) rechercher une autre cause : genetique... ; 

c) envisager une consultation specialisee ; 

d) communiquer ce cas a un systeme d’enregistrement (Centre de refe- 
rence sur les agents teratogenes, Hopital Trousseau, 26, avenue du Doc- 
teur Arnold Netter, 75012 Paris. Tel : 01 43 41 26 22, www.lecrat.org). 
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Tableau 97. — Medicaments presentant un risque teratogene. Attention ! 

Les risques inherents a la prise de thalidomide, de diethylstilbestrol, a la radiotherapie 
et aux antineoplasiques ne pas sont detailles dans ce tableau. 


MEDICAMENTS 

RISQUES TERATOGENES 

CONDUITE A TENIR 

Isotretinoi'ne 

(Roaccutane) 

Acitretine 

(Soriatane) 

Risque teratogene dans ±25% 
des cas pour l’isotretinome 
orale : systeme nerveux central, 
oreille externe, 
cceur et thymus 

Quelques malformations 
predominates au niveau 
du squelette. Risque 
non chiffrable 

Grossesse connue : 
contre-indication absolue 
du medicament. 

Femme en age d’etre 
enceinte : si traitement 
indispensable, contraception 
rigoureusement suivie 
et surveillee. Prescription 
et delivrance particulieres. 

A l’arret du traitement : 
grossesse a eviter apres 

1’arret pendant 1 mois 
pour l’isotretinome et 2 ans 
pour l’acitretine, (en raison 
de l’accumulation tissulaire) 

Valproate 
de sodium 
(Depakine, 

Depakote, 

Depamide) 

Risque teratogene dans 10 
a 15 % des cas (ou plus si 
posologie > 1 000 mg/j) : 
spina bifida (2 %, 40 fois plus 
que population generate), 
anomalies cardiaques, 
squelettiques, craniales, renales 
et genitales. Periode 
a risque : 2 premiers mois. 

Retard psychomotemk v " 
(diminution QI verbal) 

(20 a 40 %)gLti^b^y 
envahissants du developpement 
(autisme> Asperger) (6 a 9 %). 
Periode a risque : toute la 
grossesse 

Tout faire pour eviter une 
grossesse. Contraception 
eSficace sous traitement. 
Chahgement de traitement 
fefi^as de desir de grossesse. 
wipprevention par acide 
Jolique 5 mg/j, 2 mois avant 
et 1 mois apres la conception 
peut etre proposee, mais elle 
est sans efficacite 

Lithium 

Malformations cardiaques 
(< 7 %) et sur-representation 
des anomalies d’Ebstein 

Grossesse demarree sous 
lithium : diagnostic antenatal 
possible par echographie 
cardiaque fcetale a partir de la 
20 e semaine d’amenorrhee 

Antivitaminiques K 

Fetal warfarin syndrome 
(4 a 6 % des cas) : dysmorphie 
faciale, malformations 
des extremites (risque majeur 
entre 6 et 9 SA) 

Anomalies cerebrales 

(2 % des cas exposes au-dela de 

9 SA) : hydrocephalies, 
microcephalies, atrophies 
optiques 

Echographie du massif facial 
(os propores du nez) du 
squelette et du cerveau. IRM 
cerebrale fcetale en fonction 
de la periode d’exposition 

Des le diagnostic 
de grossesse : relais 
par heparine, si efficacite 
comparable, jusqu’a 
la periode post-partum 

Carbamazepine 

(Tegretol) 

Legere augmentation des 
anomalies fermeture du tube 
neural (0.5 %) et des fentes 
faciales. Periode a risque : 

2 premiers mois 

Prescription possible en 

2 e intention (derriere 
la lamtrigine/Lamictal). 
Prescription d’acide folique 
proposee, sans preuve 
d’efficacite 


SA : semaine d’amenorrhee. 


PRESCRIPTIONS PARTICULIERES 


393 


Tableau 97. — Medicaments presentant un risque teratogene. Attention ! 

Les risques inherents a la prise de thalidomide, de diethylstilbestrol, a la radiotherapie 
et aux antineoplasiques ne pas sont detailles dans ce tableau. ( suite ) 


MEDICAMENTS 

RISQUES TERATOGENES 

CONDUITE A TENIR 

Misoprostol 

(Cytotec...) 

Syndromes Moebius (paralysie 

6 e et 7 e paires craniennes), 
anomalies squelettiques, 
quelques hydrocephalies. 

Risque non chiffrable. Periode a 
risque a priori : 2 premiers mois 

Surveillance echographique : 
face (deglutition, mouvements 
oculaires, mimique), membres 
et systeme nerveux central 

Mycophenolate 
mofetil (Cellcept) 

Malformations oreille (microtie, 
anotie, CAE absents ou borgnes) 
et autres atteintes diverses 
(fentes faciales, cardiopathies...). 
Risque non chiffrable. Periode a 
risque a priori : 2 premiers mois 

Contraception efficace 
indispensable 

Surveillance echographique 
ciblee en cas de grossesse 

Carbimazole 

(Neo-Mercazole) 

Aplasies circonscrites du cuir 
chevelu, dysmorphie faciale, 
atresies choanes, atresie 
cesophage et fistule oeso- 
tracheale, anomalies paroi 
(omphaloceles, gastroschisis),® . 
absence ou hypoplasie mamelons. 
Risque non chiffrable. Periode af 
risque a priori : 2 premierSynOTs ' 

Relais par propylthiouracile 
en cas de desir de grossesse 
ou des decouverte grossesse 
Echographie ciblee 
si exposition en debut 
de grossesse 

y 

Methotrexate 
(Novatrex. . .) 

Malformations crane et §quelette. 
Pas de dose-seuil. Risque non 
chiffrable. Periode a risque a 
priori : 2 preimer^mois 

Contraception pendant 
le traitement 

Surveillance echographique 
ciblee en cas d’exposition 




Tableau 98. — Medicaments a risque foetal et/ou neonatal. 


MEDICAMENTS 

RISQUES FCETAUX 

et/ou nEonataux 

CONDUITE A TENIR 

mEre/fcetus/nouveau-n£s 

Anti-inflammatoires 
non steroTdiens : tous 
les AINS et les 
inhibiteurs de Cox2, y 
compris l’aspirine si 
plus de 500 mg/j (les 
doses antiagregantes 
<100 mg/j n’ont pas 
d’impact) 

Toxicite due a inhibition de 
synthese des prostaglandines 
fcetales : oligoamnios, 
oligoanurie, voire insuffisance 
renale definitive chez le foetus 
et/ou le nouveau-ne (toxicite 
renale foetale). Mort in utero, 
detresse respiratoire et 
insuffisance cardiaque droite 
neonatales (par fermeture 
partielle ou complete du canal 
arteriel in utero 
et hypertension arterielle 
pulmonaire). Ces atteintes 
peuvent survenir avec 
des prises tres breves 
(1 comprime), a posologie 
usuelle, ce d’autant que 
la prise est proche du terme 

Contre-indication absolue 
des le debut du 6 e mois 
(24 SA), meme en prise 
breve. Eviter toute prise 
chronique au 2 e trimestre. 
Proscrire 

l’automedication : douleurs 
lombaires, soins dentaires, 
hemorroi'des, angine, 
sinusite, otite. 

En cas d’exposition 
par megarde apres 24 SA : 
surveillance de vitalite 
foetale et echographie 
ciblee sur fonction 
cardiaque et renale 


SA : semaine d’amenorrhee. 
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Tableau 98. — Medicaments a risque foetal et/ou neonatal, (suite) 


MEDICAMENTS 

RISQUES FCETAUX 

et/ou nEonataux 

CONDUITE A TENIR 

m£re/fcetus/nouveau-nEs 

Inhibiteurs de I’enzyme 
de conversion 
et antagonistes 
des recepteurs 
de l’angiotensine II 
(losartan et derives) 

Oligoamnios, oligoanurie 
(insuffisance renale transitoire 
ou irreversible), morts fcetales 
ou neonatales ; anomalies 
d’ossification des os du crane 

Contre-indication absolue 
au 2 e et 3 e trimestre. 

En cas de decouverte 
de grossesse : relais le plus 
tot possible par un autre 
antihypertenseur, 
surveillance fonction renale 
fcetale (liquide amniotique) 

Inducteurs 
enzymatiques : 
antituberculeux 
(rifampicine) 
anticonvulsivants 
(phenobarbital, 
carbamazepine, 
primidone, phenytoi'ne) 

Deficit neonatal en vitamine K : 
hemorragies precoces 
pendant le travail et/ou 
dans les 24 premieres heures 
de vie. Somnolence, 
hypotonie, difficultes 
de succion (phenobarbital 
et primidone) 

Chez la mere : vitamine K1 
(20 mg/j) par voie orale 
dans le dernier mois de 
grossesse 

Chez le nouveau-ne : 
vitamine K1 a la naissance 
(posologie d’enfant a 
risque hemorragique 
majore) 

Acide valpro'ique 
(Depakine, Depakote, 
Depamide) 

Risque de thrombopenie, 
de diminution de l’agregation 
plaquettaire, du fibrinogene ^ 
et des facteurs de coagulatiQlk 

Bilan d’hemostase chez la 
ymere avant accouchement 
etSchez le nouveau-ne 
l^la naissance : plaquettes, 
r fibrinogene, glycemie 

Neuroleptiques : 
phenothiazines 
(chlorpromazine : 
Largactil), 
butyrophenones 
(haloperidol : Haldol) 

Correcteurs 
antiparkinsoniens 
souvent associes 
aux neuroleptiques 
(trihexyphenidyle : 
Artane, Lepticur) 

Syndrome extrapyragndaTr^ 
neonatal, en particulier 
a fortes doses maternelles. 

De plus, imj^egnajl&n 
atropinique pour 
phqtfroUazimira fortes doses 
(major e pgt- prise 
d’antiparkmsoniens) : 
tachycardie, retention 
urinaire, hyperexcitabilite, 
distension abdominale 

Prevoir l’accueil 

du nouveau-ne par l’equipe 

pediatrique 

Antidepresseurs 
imipraminiques : 
clomipramine 
(Anafranil) 

Inhibiteurs de recapture 
de la serotonine 
(fluoxetine : Prozac...) 

Hyperexcitabilite, 
tremulations et troubles 
respiratoires transitoires. 
Impregnation atropinique 
possible avec tricycliques : 
distension abdominale... 

Survenue des signes des la 
naissance ou dans les jours 
qui suivent. Prevoir 
l’accueil du nouveau-ne 
par l’equipe pediatrique 

Benzodiazepines 
a elimination lente : 
diazepam (Valium), 
clorazepate (Tranxene) 

Benzodiazepines 
a elimination 
intermediate : 
oxazepam (Seresta) 

Pauses respiratoires, 
hypotonie, difficultes 
de succion, mauvaise courbe 
ponderale possibles. Pauses 
respiratoires en cas de fortes 
doses. Syndrome de sevrage 
rare 

Eviter l’automedication 

maternelle 

et la prolongation 

des traitements. Prevoir 

l’accueil du nouveau-ne 

par l’equipe pediatrique 


SA : semaine d’amenorrhee. 
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Tableau 98. — Medicaments a risque foetal et/ou neonatal. ( suite ) 


MEDICAMENTS 

RISQUES FCETAUX 

et/ou nEonataux 

CONDUITE A TEN1R 

mEre/fcetus/nouveau-n£s 

Betabloquants 

Persistance de l’effet 
pharmacologique plusieurs 
jours apres la naissance. En 
general sans consequence 
clinique majeure 
(hypoglycemie, bradycardie) ; 
rarement : insuffisance 
cardiaque aigue par 
inadaptation du cceur a l’effort 

Prevoir l’accueil du 
nouveau-ne par l’equipe 
pediatrique. Surveillance 
les premiers jours : 
glycemie, rythme 
cardiaque 


SA : semaine d’amenorrhee. 


MEDICAMENTS A RISQUE 
AU COURS DE LA GROSSESSE 1 


Trois regies generates : 

1. Ne prescrire que les medicaments indispensables en cours de grossesse. 

2. Evaluer le benefice attendu de chaque traitement. 

3. Un medicament dangereux en cours de grossesse n’est pas forcement 
contre-indique si le benefice est reel et s’il n’existe pas d’altemative plus 


* 3 ? 


Antibiotiques 

1. En principe, aucun antffftotique n’est formellement contre-indique 
en cours de grossesse car la priorite revient au benefice maternel 
attendu. Les indications doivent done etre soigneusement posees, mais 
l’efficacite therapeutique maternelle doit primer. 

2. Quelques effets secondaires foetaux sont connus avec certains 
antibiotiques : 


a) coloration des dents de lait avec les cyclines (a condition que le 
traitement ait ete pris au-dela de 14 semaines d’amenorrhee) ; 

b) risque d’atteinte cochleo-vestibulaire avec la streptomycine et la 
kanamycine (aucun effet auditif n’a ete decrit pour les autres amino- 
sides, en particulier la gentamicine) ; 

c) risque d’ictere avec les sulfamides : ne sont plus d’actualite car 
concernaient des produits retires du marche. Les sulfamides actuels 
peuvent etre administres si besoin y compris en fin de grossesse ; 

d) une atteinte articulaire foetale n’a jamais ete signalee a ce jour lors 
d’expositions transplacentaires avec les quinolones (fluorees ou non). 
De tels incidents ont ete observes uniquement chez l’animal et dans le 
cadre d’une toxicite post-natale ; 

e) une tuberculose en cours de grossesse doit etre prise en charge 
comme chez tout adulte presentant les memes caracteristiques (ori- 
gine, risque de multiresistance). 


1. Article redige par E. Elefant, C. Vauzelle, M.-P. Cournot, D. Beghin. 
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Traitements hormonaux 

Le risque de virilisation de foetus de sexe feminin est actuellement 
exceptionnel. II ne concerne que les patientes exposees a des derives 
de la testosterone ou a de tres fortes doses de progestatifs androgeno- 
mimetiques (Danatrol ou 500 mg de derives 19-nor) pendant la periode 
de differenciation sexuelle. La prise par megarde d’une contraception 
progestative classique ou oestroprogestative n’expose pas a ce risque. 


Vaccins 


Toute prevention vaccinale necessaire chez une femme enceinte doit 
etre pratiquee a defaut de pouvoir l’ecarter du risque de contamination. 

1. Seule actuellement la vaccination contre la rubeole ne repond pas 
a ce principe. Cependant, une vaccination anti-rubeolique fortuite rea- 
lisee juste avant ou en debut de grossesse n’entrame aucune conse- 
quence justifiant une inquietude ou une prise en charge particuliere en 
cours de grossesse. 

2. Pour la fievre jaune, decourager une femme enceinte de voyager 
en zone d’endemie, non pas tant en raison de la vaccination obligatoire 
qui ne presente pas de risque particulier, mais pour tous les autres 
risques infectieux et parasitologiques possibles en cas de voyage dans 
ce type de regions et qui ne peuvent etr 


MEDICAMENTS ET ALLAITE 


Tableau 99. — Principaux medicaments et allaitement. 



CONTRE-INDICATION 



SANS DANGER 



Penicillines et tous 
derives 

Cephalosporines 
Macrolides 
Pristinamycine 
Nystatine 
Amphotericine B 


Chloramphenicol et derives 

Lincosamines 

Tetracyclines 

Quinolones 

Fluoroquinolones 

Sulfamides 


Rifampicine 
Sulfamethoxazole- 
trimethoprime 
Antituberculeux 
Metronidazole, ornidazole 
Fluocytosine, aciclovir 
Antipaludiques 
(prophylaxie) 


SYSTEME NERVEUX CENTRAL 


Toutes les associations et 

Benzodiazepines 

Phenyto'ine 

Meprobamate 

Antidepresseurs, lithium 

Antimigraineux, bromures 

Antiparkinsonniens 

Amphetamines 

Thiocolchicoside 


En monotherapie : Prise unique seulement : 

Anti-epileptiques (doses Benzodiazepines 

faibles en monotherapie) Hypnotiques 
Neuroleptiques (doses 
faibles en monotherapie) 

Inhibiteurs de la recapture 
de la serotonine 


ANTALGIQUES 


Morphiniques (prises repetees) 
Aspirine (prises repetees) 
Noramidopyrine 


Morphiniques (prise 
unique) 

Aspirine (prise unique) 
Paracetamol 
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Tableau 99. — Principaux medicaments et allaitement. (suite ) 


CONTRE-INDICATION 

A PRESCRIRE AVEC PRUDENCE 

SANS DANGER 

TUBE DIGESTIF 

Loperamide 

Cisapride 

Misoprostol 

Cisapride, domperidone 
Antihistaminiques H2 
Sulfasalazine 

Mesalazine 

Laxatifs mecaniques 
Metoclopramide 

Sulpiride 

HORMONES ET METABOLISME 

Sulfamides hypoglycemiants 
Antithyroidiens de synthese 
Iodures 

Cortico'ides 
(courte duree) 
Cholestyramine 

Cortico'ides inhales 
Insuline 

Contraceptifs 
faiblement doses 

PNEUMOLOGIE 

Salmeterol 

Codeine et derives 

Antitussifs composes 

Theophylline 

Sympathomimetiques 

CARDIOLOGIE 

Digitaline 

Anti-arythmisants 

Clonidine, diazoxide 
Betabloquants 

Inhibiteurs calciques 

Inhibiteurs de l’enzyme 
de conversion, 

Diuretiques 

Fluindione 

A faibles doses ettpour une 
duree limitee : 

Digoxine (surveillance 
par dosages seiiqubs) 
Methyl-dmaa x \\, : 
Dihydral«wra^^ 
Propranolol 

Furosemide 

Qouraanniques 

Heparine et derives 

ALLERGIE Z 4 

Antihistaminiques 
a 1/2 vie longue 

Denoral, Rinurel... 

Ephedrine, atropine 

Antihistaminiques 
a 1/2 vie courte 

Adrenaline 

RHUMATOLOGIE 

Anti-inflammatoires 
non steroidiens 

Colchicine, 

hydroxychloroquine 

Sels d’or 

Voltarene, Brufen 

(a faibles doses 

et pour une duree limitee) 


TOXICOMANIE ET PRODUITS DE SUBSTITUTION 

Heroine, morphine 

Codeine et derives 

Cocaine, crack... 

Methadone, Subutex 

Temgesic 

(a faibles doses 

et pour une duree limitee) 


DIVERS 

lode, iode 131 ou iode 125 

Produits iodes 

Produits radioactifs 

Bismuth, plomb 

Tabac, alcool 

Anticancereux 

Immunosuppresseurs 

Cafeine 
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MEDICAMENTS UTILISABLES 
CHEZ LE NOUVEAU-NE 


Tableau 100. — Principaux medicaments utilises chez le nouveau-ne. 



VOIE 

POSOLOGIE 

PRISES (N) 

PRINCIPALES INDICATIONS 

Aciclovir 

IV, PO 

30 mg/kg/j 

3 

Herpes, Varicelle 

Adiazine 

PO 

50 a 80 mg/kg/j 

2 

Toxoplasmose 

Albumine 

Perfusion 

1 g/kg 

Continu 

Hypoprotidemie 

Aldactone 

PO 

10 a 15 mg/kg/j 

2 

(Edeme 

Flucytosine 

IVL, PO 

200 mg/kg/j 

4 

Antifungique 

Anexate 

IVD 

Charge : 

1 

Antidote 



10 pg/kg 


des benzodiazepines 


Perfusion 

Entretien : 

10 pg/kg/h 

Continu 


Atropine (sulfate) 

PO 

0,01 mg/kg/j 

2 

Intubation 

Cafeine (citrate) 

IV-PO 

Charge : 20 mg 

1 fois 

Apnees du premature 



Entretien : 

5 mg/kg/j 



Celestene 

PO 

1 a 2 mg/kg/j 


Anti-inflammatoire 

Cortancyl 

PO 

1 a 2 mg/kg/j 


Anti-inflammatoire 

Cortisone 

(acetate) 

PO 

1 a 2 mg/kgfl^ 

y 

Hypoglycemie 

Daktarin 

IV/30’ 

10-15 mg/kg/j 

3 

Antifungique 

Debridat 

P ° < 


3 

Reflux gastro- 
cesophagien 

Digoxine 

IV 

Attaque : 

15 pg/kg 

1 fois 

Defaillance cardiaque 


PO 

Entretien : 

10 pg/kg/j 

3 


Dilantin 

IV 

20 mg/kg 

en 30’ 

Convulsions 

Di-Hydan 

PO 

5 a 8 mg/kg/j 

2 

Convulsions 

Elixir paregorique 

PO 

4 a 6 

6 

Syndrome de sevrage 



gouttes/kg/dose 


(opiaces) 

Ferrostrane 

PO 

10 mg/kg/j 

1 

Carence martiale 

Fungizone 

IV lente 

0,1 mg, puis 

1 

Antifongique 



1 mg 


systemique 


PO 

50 mg/kg/j 

3 

Antifongique digestif 

Gardenal 

IV 

Charge : 20 mg 

en 30’ 

Convulsions 

Gaviscon 

PO 

1 ml 

A chaque 

Reflux gastro- 




repas 

cesophagien 

Glucagon 

IM 

0,25 mg/kg/inj 

3 

Antidote 

des betabloquants 

Hydrocortisone 

PO 

10 mg 

2 

Hypoglycemie 


IV : intraveineux, PO : per os, IM : intramusculaire, IVL : IV lente, IVD : IV directe, IR : intrarachidienne. 
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Tableau 100. — Principaux medicaments utilises chez le nouveau-ne. (suite) 



VOIE 

POSOLOGIE 

PRISES (N) 

PRINCIPALES INDICATIONS 

Immunoglobulines 

IV 

1 g/kg 

en 2 heures 

Immunomodulation 

Indocid 

PO 

0,25 mg/kg/j 

1 fois 

Fermeture 
du canal arteriel 

Kaneuron 

PO 

3 a 5 mg/kg/j 

1 

Convulsions 

Lasilix 

IV 

PO 

Urgence : 

1 mg/kg 
Entretien : 

0,5 mg/kg/j 

1 fois 

2 

Defaillance cardiaque, 
oedemes 

Maalox 

PO 

1 ml/prise 

4 

Anti-acide 

Malocide 

PO 

1 mg/kg/j 

1 

Toxoplasmose 

Motilium 

PO 

1 a 2 mg/kg/j 

4 

Reflux gastro- 
oesophagien 

Mycostatine 

PO 

100 000 UI 

3 

Candidose digestive 

Narcan 

IM 

1/4 ampoule 

1 fois 

• 

Antagoniste 

morphinique 

Paracetamol 

PO 

20 a 30 mg/kg/j 


Antalgique 

Prepulsid 

PO 

0,1 mg/kg/do4^L 

V 3 a4 

Reflux gastro- 
oesophagien 

Primperan 

PO 


4 a 6 

Reflux gastro- 
oesophagien 

Prostine 

K 

^35 pg/kg/min 

Continu 

Ouverture du canal 
arteriel 

Raniplex 

IV-PO> 

4 a 10 mg/kg/j 

2 

(Eso-gastroduodenite 

Rovamycine 

PO 

150 000 U 
(soit 2 ml) 

2 

Toxoplasmose 

Smecta 

PO 

1 sachet/jour 

4 

Colite hemorragique 

Soludecadron 

IV-IM 

0,25 a 0,50 mg 

1 fois 

CEdeme larynge 

Solupred 

PO 

0,1 a 

0,5 mg/kg/j 

1 a 2 

Anti-inflammatoire 

Striadyne 

IV 

0,5 a 1 mg/kg 

Injection 

rapide 

Tachycardie 

supraventriculaire 

Syncortyl 

IM 

1 a 2 mg/j 

1 

Insuffisance 

surrenalienne 

Thyroxine 

PO 

5 g (soit 

1 goutte) 

1 

Insuffisance 

thyroidienne 

Valium 

IV, IR 

PO 

Urgence : 

1 mg/kg/inj 

1 a 2 mg/kg/j 

Lent 

3 

Convulsions 

Syndrome de sevrage 


IV : intraveineux, PO : per os, IM : intramusculaire, IVL : IV lente, IVD : IV directe, IR : intrarachidienne. 
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ANTIBIOTIQUES UTILISABLES 
CHEZ LE NOUVEAU-NE 


Tableau 101. — Principaux antibiotiques utilises chez le nouveau-ne. 



POIDS 

AGE 

VOIE 

dose/kg/j* 

NB INJ/J 

Amikacine 

(Amiklin) 


< 28 SA 
28-30 SA 
31-33 SA 
34-36 SA 
>37 SA 

IM ou 
IV/60’ 

20 mg/kg/inj 

20 mg/kg/inj 

18.5 mg/kg/inj 

17 mg/kg/inj 

15.5 mg/kg/inj 

/48h 

/36h 

/18h 

/16h 

/24h 

Amoxicilline 

(Clamoxyl) 


J0-J6 

>J7 

IM 

ou IVD 

PO 

100 a 200 mg 

200 mg 

2 

3 

4 

Amphotericine B 
(Fungizone) 



IV 

0,3-0, 4 mg 

3-4 

Ampicilline + acide 

clavulanique 

(Augmentin) 


J0-J6 
> J7 

IV 

100-150 mg 

2 

3 

Cefalotine (Keflin) 

<2 kg 
<2 kg 
>2 kg 
>2 kg 

J0-J6 

>J7 

J0-J6 

>J7 

IVD 

A 

40 mg 
• 60 mg 

- \\60 mg 

_%>80mg 

2 

3 

3 

4 

Cefotaxime 

(Claforan) 


J0-J6 

>J7 

IM ou 

100 mg 

150 mg 

2 

3 

Cefsulodine 

(Pyocefal) 


J0-J6 
> J7 ^ " 

IV/30' 

60 mg 

90 mg 

2 

3 

Ceftazidime (Fortum) 



^ IV/30’ 

60-100 mg 
90-150 mg 

2 

3 

Ceftriaxone 

(Rocephine) 


> 

IV/ 15’ 

50 mg 

1 

Cotrimoxazole 

(Bactrim) 



IV/30’ 

Charge : 0,2 ml 
Entretien : 0,1 ml 

2 

Erythromycine 



IV/30’ 

20 mg 

2 

Flucytosine (Ancotil) 



IV-PO 

200 mg 

4 

Fosfomycine 

(Fosfocine) 



IV/30’ 

200 mg 

2 

Gentamicine 


< 29 
30-33 
34-36 
>36 

IVL 
ou IM 

5 mg 

4,5 mg 

4 mg 

4 mg 

/48h 

/48h 

/36h 

/24h 

Imipenem 
+ cilastatine 
(Tienam) 


J0-J6 

>J7 

IV/60’ 

50 mg 

75 mg 

2 

3 

Metronidazole 

(Flagyl) 


< 35 SA 
>35 SA 
J0-J6 
>J7 

IV/30’ 

Charge : 7,5 mg 

15 mg 

Entretien : 15 mg 
30 mg 

48 h 

1 

2 

2 


IV : intraveineux, PO : per os, IM : intramusculaire, IVL : IV lente, IVD : IV directe. 
* Attention ! Posologie indiquee par kg/j, sauf pour l’amikacine (par kg/injection). 
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Tableau 101. — Principaux antibiotiques utilises chez le nouveau-ne. (suite) 



POIDS 

AGE 

VOIE 

dose/kg/j* 

NB INJ/J 



J0-J6 

IV/30’ 

150-200 mg 

2 

(Baypen) 


>J7 

3 

Miconazole 

(Daktarin) 



IV/30’ 

30-45 mg 

3 

Netilmicine 


J0-J6 


3,75 mg 

1 

(Netromicine) 

< 35 SA 

J7-J13 


5 mg 




> J14 

IV/30’ 

7,5 mg 



> 35 SA 

J0-J6 


5 mg 

1 



>J7 


7,5 mg 


Oxacilline 

<2 kg 

J0-J13 


50 mg 

2 

(Bristopen) 

<2 kg 

> J14 

IM ou 

75 mg 

3 


>2 kg 

J0-J13 

IV/ 15’ 

75 mg 

3 


>2 kg 

> J14 


100 mg 

4 

Pefloxacine 




8 mg 

2 

(Peflacine) 



IV/60’ 

Insuffisance 

1 




• 

hepatique = 4 mg 


Penicilline G 




200 000 UI 

4 

Piperacilline 


J0-J6 


150 mg 

2 

(Piperilline) 


>J7 

200 mg 

3 

Rifampicine 

(Rifadine) 



y iv/90’ 

30 mg 

2 







Ticarcilline 




150 mg 

2 

(Ticarpen) 


IM ou 

225 mg 

3 


>2kg^ 

J0-J6 

IV/30’ 

225 mg 

3 



>J7 


300 mg 

4 

Tobramycine 

(Nebcine) 

< J7 

< 32 

IM ou 

4 mg 

/48h 


>J7 

32-36 

IV/30’ 

6 mg 

/36h 



> 36 



/24h 

Vancomycine 

< 1 kg 



20 mg 

2 

(Vancocin) 

1-2 kg 


IV/60’ 

30 mg 

2 


>2 kg 



45 mg 

3 


IV : intraveineux, PO : per os, IM : intramusculaire, IVL : IV lente, IVD : IV directe. 
* Attention ! Posologie indiquee par kg/j, sauf pour l’amikacine (par kg/injection). 


MEDICAMENTS A PRESCRIPTION RESTREINTE 1 

Tableau 102. — Dispensation des medicaments a prescription restreinte (medicaments disposant d’une AMM). 
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1. Article redige par G. Lebouvier. 


Tableau 102. — Dispensation des medicaments a prescription restreinte (medicaments disposant d’une AMM). (suite) 
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Tableau 103. — Modalites de prescription des medicaments ne disposant pas d’AMM. 
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Dietetique et regimes 

par D. Folio 
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Les apports conseilles en eau sont de 35 a 50 ml/kg a augmenter en cas d’activite physique. 

(2) 1 MJ = 1 000 kJ = 239 kcal. 

(3) Proteines de « bonne qualite » = proteines de viande, oeuf, poisson, lait. 

(4) Chez l’adulte, la consommation de Se est evaluee a 40 a 50 mg par jour et n’est sans doute pas optimale. 


Tableau 1 04. — Apports nutritionnels quotidiens pour la population frangaise 2000 ( enfants et adolescents), (suite ) 
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Les apports conseilles en eau sont de 35 a 50 ml/kg a augmenter en cas d’activite physique. 

(2) 1 MJ = 1 000 kJ = 239 kcal. 

(3) Proteines de « bonne qualite » = proteines de viande, oeuf, poisson, lait. 

(4) Chez l’adulte, la consommation de Se est evaluee a 40 a 50 mg par jour et n’est sans doute pas optimale. 


Tableau 105. — Apports nutritionnels quotidiens pour la population frangaise 2000 (adultes). 
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Les apports conseilles en eau sont de 35 a 50 ml/kg a augmenter en cas d’activite physique. 

(2) 1 MJ = 1 000 kJ = 239 kcal. 

(3) Proteines de « bonne qualite » = proteines de viande, oeuf, poisson, lait. 

(4) Chez l'adulte, la consommation de Se est evaluee a 40 a 50 mg par jour et n’est sans doute pas optimale. 


APPORTS VITAMINIQUES QUOTIDIENS 
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DIETETIQUE ET REGIMES 


2 
C J 


Q 

X 


§ 



pp 

ou B3 

NIACINE 

(4) 

mg EN 

CO 

to 

00 

05 


C 

ACIDE 

ASCORBIQUE 

mg 

50 

09 

75 

90 

09 

B12 

CYANOCOBALAMINE 

GO 

3. 

0,5 

°c 

o' 


3 

CM 

B9 

ACIDE 

FOLIQUE 

on 

3. 

70 

100 

150 

200 

200 

B6 

PYRIDOXINE 

mg 

0,3 

0,6 

oo 

o' 

- 

to 

B5 

ACIDE 

PANTOTHfiNIQUE 

mg 

CM 

A 

$ 


3,5 

00 

00 

B2 

RIBOFLAVINE 

A 

* 

O' 

& 

cc 

o' 

- 

cn 

2 

B1 

THIAMINE 

mg 

0,2 

0,4 

0,6 

00 

o' 

2 


GO 

3. 

5 a 10 

in 

20 

30 

30 

E 

TOCOPHEROL 

(3) 

mg alpha-TE 


to 

in 

t--' 

05 

o 

Q 0 

GO 

3- 

20 a 25 

o 

in 

in 

o 

O 

< Js 

cd 

UJ 

GO 

3. 

350 

400 

450 

500 

o 

o 

00 


Garmons 
et filles 
0-12 mois 

Garmons 
et filles 

1-3 ans 

Garmons 
et filles 

4-6 ans 

Gargons 
et filles 

7-9 ans 

Garmons 
et filles 
10-12 ans 


(1) ER : equivalent retinol ; 1 ER = 1 pg de retinol ou 0,6 pg de beta-carotene = 3,33 Ul. 

(2) Calciferol : 1 pg = 40 Ul vitamine D. 

(3) Alpha-tocopherol : 1 mg d’acetate-alpha-tocopherol = 1 Ul. 

(4) EN : equivalent niacine ; 1 EN = 1 mg niacine ou 60 mg de tryptophane alimentaire. 


Tableau 106. — Vitamines : apports recommandes quotidiens. (suite) 
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pp 

ou B3 

NIACINE 

(4) 

mg EN 

00 

in 

00 

m 

20 

20 

in 

C 

ACIDE 

ASCORBIQUE 

mg 

80 

80 

o 

00 

o 

00 

06 

90 

80 

B12 

CYANOCOBALAMINE 

00 

a 

CO 

CO 

CO 

CO 

- 

- 

CO 

B9 

ACIDE 

FOLIQUE 

00 

3- 

300 

300 

300 

300 

500 

500 

300 

B6 

PYRIDOXINE 

mg 

2,2 

CM 

2,2 

CM 

2,5 

in 

cm' 

• 

CM 

B5 

ACIDE 

PANTOTHENIC}^ 

mg 

o 

O 

o 

O 

X 

£ 

£ 

O 

B2 

RIBOFLAVINE 

mg 

00 

¥ 

VC 

Jr 

00 

00 

in 

B1 

THIAMINE 

mg 

LO 

CO 

LO 

CO 

00 

00 

CO 


00 

a 

35 

35 

45 

35 

45 

55 

35 

E 

TOCOPHEROL 

(3) 

mg alpha-TE 

CM 

CM 

CM 

CM 

CM 

CM 

CM 

Q 0 

00 

a 

o 

O 

O 

© 

20 

in 

CM 

o 

< Is 

-S 

Di 

U 

00 

3- 

1 000 

© 

o 

00 

1 000 

o 

o 

00 

1 000 

1 300 

O 

o 

00 


Garmons 
13-19 ans 

Filles 

13-19 ans 

Homme 

adulte 

Femme 

adulte 

Femme 

enceinte 

Femme 

allaitante 

<u 

c 

O «5 
m a; T3 
x. '<u © 

£<Sfl 



(4) EN : equivalent niacine ; 1 EN = 1 mg niacine ou 60 mg de tryptophane alimentaire. 
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BESOINS ESTIMES EN ACIDES AMINES 
A DIFFERENTS AGES 


( 1985 FAO/WHO/UNU Estimates of Amino Acid Requirements at Different Ages 
[mg/kg/j] in AminoAcids Metabolism and Therapy in Health and Disease. 

L. Cynober, ed, CRC Press 1995.) 

Tableau 107. — Acides amines : estimation des besoins aux differents ages. 


ACIDES AMINES 

ENFANTS 

3-4 mois 

ENFANTS 2 ANS 

ENFANTS 

10-12 ANS 

ADULTES 

Histidine 

28 

? 

? 

8-12 

Isoleucine 

70 

31 

28 

10 

Leucine 

161 

73 

44 

14 

Lysine 

103 

64 

44 

12 

Methionine et cystine 

58 

27 

22 

13 

Threonine 

87 

37 

28 

7 

Tryptophane 

17 

12,5 \ 

3,3 

3,5 

Valine 

93 

3 iCv 

25 

10 

Total 

114 


216 

84-111 




<§> 


TABLE DE COMPOSITION DES ALIMENTS 

Pour 100 g d’aliment cru sans dechet. 

(D’apres HMS office London. The composition of foods, Mac Cance and Widdowson’s, 4 e ed 1978 ; G. Debry et coll. In : G. Tchobroutsky, B. Guy- 
Grand, Nutrition, metabolismes et dietetique n° 11, 2 e ed 1979 ; PVR Flammarion. L. Randoin et coll. Table de composition des aliments. J. Canore, 
Paris 1961, Fondation frangaise pour la nutrition ; et les indications des fabricants.) 
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** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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FIBRES 

ALIMENT AIRES 

on 

11,0 

6,1 

2,1 

25,4 

11.7 

16.7 

Fe 

mg 

0,6 

2,1 

(0,3) 

0,5 

6,7 

7.6 

4.7 

a- 

47 

140 

40 

310 

240 

300 

Mg 

14 

55 

24 

180 

77 

116 

Ca 

CO o 00 © © 1-H 

*-> I I )! 22 1 oo co to 


on 

S 

99 

160 

(55) 

90 

570 

1 160 

670 

990 

mmol 

2,5 

4.1 

(14,1) 

2,3 

14.6 

29.7 

17.1 

25,3 

Na 

on 

s 

1 160 

9 

300 

50 

100 

50 

^25(1- 
1 500 

7 

43 

36 

38 

mmol 

50,4 

0,39 

13,0 

2,1 

4,3 

54^5. 

0,3 

1,8 

1.5 

1.6 

GLUCIDES 

on 

i-h in r- oo in cm ©, 

in in © co © in co ©~ 

oo oo r-'^^o co m in in 

/*■ O' 

LIPIDES 

1,6 

0,8 

12 . 

\ 

3.6 

15 

5 

32,9 

0,1 

1.6 

1,0 

1,3 

PROTIDES 

8,6 

5,9 

5.2 

7,7 

2,0 

6,0 

7.2 

2,1 

21,4 

23,8 

21,6 

EAU 

3,0 

1,8 

30 

1,8 

38.0 

59.0 

6,2 

75,8 

11.3 

12,2 

13.3 

3 

1 567 

1 482 

1 805 

1 716 

1 350 

790 

2 258 

372 

1 151 

1 293 

1 215 

kcal 

368 

348 

432 

410 

323 

189 

540 

87 

271 

304 

286 

NOMS 

Cereales et derives 
(suite) 

Corn flakes (Kellog) 

Sugar puffs (Quaker) 

Biscuits varies 

Boudoir 

Tarte 

Entremets 

Crakitos (paillettes 
fromage) 

Feculents et legumes secs 

Pommes de terre 

Haricots secs 

Lentilles 

Pois secs 


** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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* Tr = Traces. Le ligne - signifie que la concentration n’est pas determinee. 
** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 

0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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** Aretes comprises. 

* si s/sel 10-15 mg = 0,5 mmol. 
0 indique une approximation. 


Tableau 108. — Table de composition des aliments, (suite) 
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COMPOSITION DES EAUX MINERALES 

Seules les eaux minerales doivent avoir une composition constante en sels 
mineraux et oligo-elements. Elies peuvent alors beneficier de la qualification « favo- 
rable a la sante ». On peut classer les eaux selon leur richesse en mineraux : (1) 
eau calcique : contient au moins 150 mg/1 de Ca 2+ ; (2) eau magnesienne : 50 mg/1 
de Mg 2+ ; (3) eau sodique : contient plus de 200 mg/1 de Na + ; (4) eau fluoree : 
1 mg/1 de F + ; (5) eau bicarbonatee : 600 mg/1 d’HCC^ - ; (6) eau chloruree : 200 mg/1 
deCl" 


Tableau 109. — Composition des eaux minerales teneur en mg/litre*. 


PLATE/ 

GAZEUSE 

NOMS 

Ca 2+ 

Mg 2+ 

Na + 

HC0 3 - 

cr 

S0 4 2 - 

F + 

Eaux faiblement mineralisees ( residu sec entre 50 et 500 mg/l) 

Plate 

Volvic 

11,5 

8 

11,6 

71 

13,5 

8,1 

ND 

Valvert 

67,6 

2 

2 

204 

4 

18 

< 0,005 

Evian 

78 

24 

5 

357 

4,5 

10 

ND 

Thonon 

108 

14 

3 

350 

9 

13 

ND 

Gazeuse 

Perrier 

155 

6,8 

11, 8* 

’445 

25 

46,3 

0,14 

Eaux moyennement mineralisees ( residu sec entreffife^M 500 mg/l) 

Plate 

Vittel 

204 

43 


^ 399 

8 

329 

0,16 

Gazeuse 

La Salvetat 

253 

lO 


820 

4 

25 

ND 

San 

Pellegrino 

„<J 

00 J 
- <, 


36 

239 

57,5 

459 

0,5 

Badoit 

*\j0 ' 

^ 85 

165 

1 300 

44 

38 

1,2 

Vernieres 

190 

72 

154 

1 170 

18 

158 

< 1 

Eaux tres mineralisees ( residu sec > 1 500 mg/l) 

Plate 

Contrex 

468 

74,5 

9,4 

372 

7,6 

1 121 

0,36 

Courmayeur 

533 

66 

1 

176 

< 1 

1 420 

< 1 

Hepar 

549 

119 

14,2 

384 

18,8 

1 530 

0,4 

Gazeuse 

Quezac 

241 

95 

255 

1 685 

38 

143 

2,1 

Arvie 

170 

92 

650 

2 195 

387 

31 

0,9 

Rozanna 

301 

160 

493 

1 837 

649 

230 

ND 

Vichy 

Celestins 

103 

10 

1 172 

2 989 

235 

138 

5 

St-Yorre 

90 

11 

1 708 

4 368 

322 

174 

9 


* Informations relevees sur les etiquettes ou demandees au service consommateurs. ND : non determine. 
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ALIMENTATION DES PREMIERS MOIS 


/. DE LA NAISSANCE A 6 MOIS 


Dans toutes les especes, le lait maternel est le mieux adapte aux pre- 
miers mois de vie. Lorsque la mere n’a pas assez de lait, celui-ci doit etre 
complete et meme totalement remplace par le lait de vache modifie et 
adapte aux besoins du nourrisson. Les preparations pour nourrissons ou 
« lait 1 » ont droit a l’appellation lait si elles sont elaborees uniquement a 
base de proteines de lait de vache. Elies contiennent de 40 a 80 % de 
caseine et de 20 a 60 % de proteines solubles (lactalbumines). Elles ont 
un taux precise d’acide linoleique. Les matieres grasses sont pour la plu- 
part d’origine vegetale. Les glucides peuvent etre du lactose, des malto- 
dextrines, de l’amidon modifie. La legislation indique les quantites de 
mineraux que doivent contenir les preparations pour nourrissons ; elles 
sont adaptees a Timmaturite renale et la quantite d’oligo-elements 
permet de repondre aux besoins specifiques du nouveau-ne. L’enrichis- 
sement en fer n’est pas obligatoire, mais la plupart des laits sont enri- 
chis : de l’ordre de 0,33 a 1 mg de fer/100 ml. 


Les quantites de vitamines sont precisees diiqs la legislation. L’enri- 
chissement du lait en vitamine D est obligatoijp^ll est de l’ordre de 28 a 
70 UI/100 ml (0,7 a 1,7 pg/100 ml). II est insuffisant pour couvrir les 
apports recommandes. Un apport supplemenfaire s’avere necessaire 
de l’ordre de 400 a 800 Ul/jour. 

II existe d’autre part les preparations a base d’isolats de proteines de 
soja seul ou melange, elles sont enrichies en methionine et en calcium. 
Le fer et le phosphore son^joutes de fagon plus importante que dans 
le « lait 1 » ; elles ne contiennent pas de lactose. 

II. VERS L’AGE DE 6 MOIS 


Les preparations de suite peuvent s’appeler « lait de suite » si les pro- 
tides qui entrent dans leur composition proviennent uniquement du lait 
de vache. Les boites de lait mentionnent souvent « lait 2 ». La legislation 
limite le saccharose, le fructose et le miel a 20 % de l’apport glucidique 
total. La vitamine D est ajoutee de fagon obligatoire a la dose de 28 a 
70 UI/100 ml. La teneur en fer peut varier de 0,6 a 1,3 mg/100 ml. Les 
laits de suite sont donnes a partir de Page de 6 mois dans le cadre d’une 
alimentation diversifiee. Ils assurent un apport suffisant en acides gras 
insatures, en fer, en zinc et en vitamine E et permettent de limiter 
l’apport en protides. 

Pour debuter la diversification, on utilise des cereales ou farines 
infantiles sans gluten avec ou sans sucre, puis des legumes et des fruits 
en jus, en puree fine ou en petits pots. Apres 7 mois, on peut donner de 
la viande, du poisson ou des oeufs en tres petites quantites (10 g, puis 
20 g/j). La texture evolue avec Page : puree, grumeaux, puis petits 
morceaux. 

Une supplementation en fer est indispensable en cas d'alimentation 
au sein exclusive et prolongee. 
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Attention ! Si l’un des parents presente une allergie alimentaire, 
l’introduction de tout aliment nouveau est faite progressivement. 

III. VERS L’AGE DE I AN 

Les laits pour enfants en bas age de 1 a 3 ans ou laits de « crois- 
sance » sont faits a partir de proteines de lait de vache ; ils sont 
conformes a la legislation des preparations de suite. Leur interet est 
d’apporter du fer, des acides gras essentiels et des vitamines en limi- 
tant l’apport en proteines. Si 1’enfant mange des aliments varies a la 
cuillere, il est indispensable de lui garder 0,5 1 de « lait de crois- 
sance ». II existe des produits laitiers realises avec des laits adaptes 
aux enfants en bas age, qui peuvent se substituer a un biberon de 
lait. 


Tableau 110. — Alimentation de la naissance a 2 ans. 



volume/j 

REPAS 

COMPOSITION DES REPAS 

0-15 jours 

100 a 500 ml 

8a7/j 

Allaitement maternel a la demande, 
ou a defaut « preparation pour 
nourrissons » reconstitute : 2 mesures 
de pflDudre + 60 ml d’eau 

15-30 jours 

600 ml 

6 de 100 ml 

AlUfil&rVt maternel a la demande, 

ou el defaut « preparation pour 
i^jurissons » : 3 mesures de poudre 
■4y90 ml d’eau 

1-2 mois 

660 ml 

64^^hl 

Allaitement maternel a la demande, 
ou a defaut « preparation pour 
nourrissons » : 4 mesures de poudre 
+ 120 ml d’eau 

3-4 mois 

720 ml 

V 

5 de 165 ml 

Allaitement maternel a la demande, 
ou a defaut « preparation pour 
nourrissons » : 5 mesures de poudre 
+ 150 ml d’eau 

5 mois 

780 a 800 ml 

4 ou 5 repas 
de 200 ml 

« Preparation pour nourrissons » : 

6 mesures de poudre + 180 ml d’eau 
Introduction des farines sans gluten, 
diastasees, 1 puis 2 cuilleres a cafe 
(c-a-c) dans le l er et le dernier biberon. 

6 mois 

840 a 850 ml 

4 repas 
(debut 
d’utilisation 
de la cuillere) 

1 biberon de « lait de suite » : 7 mesures 
de poudre + 210 ml d’eau 

2 biberons de « lait de suite » + 4 c-a-c 
de cereales infantiles par biberon. 

1 biberon avec « lait de suite » + legumes. 
Legumes cuits en puree fine : 
debut 1 c-a-c dans un biberon de lait, 
puis 3, puis 5 c-a-c 


1 c-a-c de farine = 1 a 2 g. 

1 cuillere a soupe (c-a-s) de farine ou cereales infantiles = 5 g. 

1 c-a-s = 15 ml = 15 g de puree de legumes ou compote. 

1 laitage = 1 yaourt, ou 40 a 50 g de fromage blanc, ou 20 g de fromage a pate ferme ou une portion de creme 
de gruyere. 
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Tableau 110. — Alimentation de la naissance a 2 ans. (suite) 



volume/j 

REP AS 

COMPOSITION DES REPAS 

7 mois 


4 repas 

2 biberons de « lait de suite » : 

8 mesures de poudre + 240 ml d’eau 
+ cereales 

1 repas cuillere : legumes, pomme 
de terre + « lait de suite », fruits cuits ou 
en puree 

1 biberon de « lait de suite » 

8 mois 


4 repas 

1 repas « lait de suite » + cereales 

1 repas legumes + viande, poisson : 

10 g mixes ou 1 jaune d’oeuf bien cuit 

1 repas « lait de suite » ou laitage 
infantile + biscuit (ou compote) 

1 repas « lait de suite » + cereales fines 
+ fruits 

9 mois a 

1 an 


4 repas 
de 220 a 250 g 

Idem, mais viande, poisson et oeuf : 

20 g/jour mouline 

Sucre : 5 a 10 g/jour (facultatif) 

Apres 1 an 


4 de 250 g 4 

Petit-dejeuaer : « lait de croissance », 
cereales, ou ^jn beurre ou biscuits secs 
Dejeuner viande, poisson hache : 

30 a 4Q'g ou 1 oeuf, legumes 
en mprieaux 

G outer ^ produits laitiers 

Diner : lait si possible « 1 a 3 ans », 
legumes, dessert 

-.Total : 500 ml de « lait de croissance », 

1 laitage, 40 g de viande, poisson, oeuf, 

~ 200 g de feculents, ~ 200 g de legumes, 

- 50 g cereales ou pain ou gateaux, 

~ 200 g de fruits, 20 g de beurre ou huile, 
10 a 20 g de sucre ou confiture, miel 


1 c-a-c de farine = 1 a 2 g. 

1 cuillere a soupe (c-a-s) de farine ou cereales infantiles = 5 g. 

1 c-a-s = 15 ml = 15 g de puree de legumes ou compote. 

1 laitage = 1 yaourt, ou 40 a 50 g de fromage blanc, ou 20 g de fromage a pate ferme ou une portion de creme 
de gruyere. 


LAITS ET PREPARATIONS POUR NOURRISSONS 

Ils sont soumis a la legislation fran^aise et europeenne (Arrete du 11/04/2008). 
On distingue : 

1. Les preparations pour nourrissons (des leur naissance lorsqu’ils ne sont pas 
allaites, anciennement appele « lait l er age »). 

2. Les preparations de suite (produits convenant a l’alimentation des nourris- 
sons ayant atteint Page d’au moins 6 mois et ayant une alimentation diversifiee, 
anciennement appele « lait de 2 e age »). 

3. Les laits de croissance apres 12 mois et jusqu’a 3 ans. 

Les pourcentages de ces preparations peuvent varier (entre 13 et 15 %), 
mais en pratique la reconstitution est toujours la meme : 30 ml d’eau + une 
mesurette de poudre, soit 90 ml d’eau + trois mesurettes = 100 ml de lait 
liquide. 
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/. LES LAITS POUR NOURRISSONS BIEN PORTANTS 

Ils sont adaptes a physiologie du nourrisson et couvrent ses besoins : adapta- 
tion de l’apport proteique, modification ou non du rapport caseine/proteines 
solubles, apport de matieres grasses vegetales avec suppression ou diminution 
des graisses lactiques, augmentation des glucides avec adjonction de lactose, dex- 
trine maltose ou amidon modifie, adaptation de l’apport en mineraux, vitamines 
et oligo-elements. II existe de nombreuses presentations (voir tableau 111). 

Indications 

1. Les preparations pour nourrissons (ou « laits l er age ») sont utilises 
en complement ou en relais de l’allaitement maternel. Ils peuvent etre 
donnes des la naissance. 

2. Les preparations de suite (ou « laits 2 e age » ou « laits de suite ») 
remplacent le « lait l er age » au moment de la diversification alimentaire 
vers 6 mois (voir Alimentation des premiers mois, p. 426). 


Tableau 111. — Alimentation de la naissance a 2 ans. 


LAITS 

CAS/PS 

80/20 

100% 

LACTOSE 

PROBIOTIQUE 

PROBIOTIQUE 

BETAPOL 

LAITS SIMPLES (I er AGE ET DE SUITE) 

Bledilait 1 



A, + 



Bledilait Relais 1-2 






Enfalac 






Enfamil 1-2 


> 




Enfamil premium 1 


+ 




Gallia Calisma 1-2 / \ 



+ 



Gallia Apaisia 1-2 

V 

+ 


+ 



Guigoz Evolia 1-2 



+ 



Guigoz Transit 



+ 



Milupa 1-2 




+ 


Milupa Conformil 1-2 




+ 

+ 

Nutricia Lemiel 1-2 

+ 





Modilac Satiete 1-2 

+ 





Modilac Transit plus 


+ 



+ 

Nidal Natea 1-2 



+ 



Nutriben Transit 1 


+ 


+ 

+ 

Nutriben pre- et probiotique 



+ 

+ 


Nutricia 1-2 

+ 





Physiolac 1 


+ 
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Tableau 111. — Alimentation de la naissance a 2 ans. (suite ) 


LAITS 

CAS/PS 

80/20 

100% 

LACTOSE 

PROBIOTIQUE 

PROBIOTIQUE 

BETAPOL 

LAITS EPAISSIS PAR AMIDON 

Bledilait Contort premium 1-2 



+ 



Enfamil AR 1-2 

+ 

+ 




Enfamil Nutribaby 1-2 

+ 





Gallia Digest premium 1-2 



+ 



Guigoz Contort plus 1-2 



+ 



Milupa Digest 1-2 




+ 


Modilac Contort plus 1-2 





+ 

Modilac Digest 1-2 



+ 



Nidal Contort 1-2 






Novalac AR 1-2 

+ 


• 

v 



Novalac Satiete 1-2 

+ 





Nutricia Contort Plus 1-2 



vV 

* 


LAITS ACIDIFIES J \ 

tr 

Gallia Lactofidus 1-2 

> 

s> v 

+ 



Nidal pelargon 1-2 



+ 



LAITS EPAISSIS PAR CAROUBE 


Nutriben AR 1 


+ 




Nutrilon AR 1-2 

+ 






II. LES LAITS POUR NOURRISSONS « DYSPEPTIQUES » 

L’industrie adapte regulierement la composition des laits afin d’ameliorer leur 
qualite : digestibilite, prise en compte des regurgitations, constipation, colique, 
ballonnement, satiete... (voir tableau 111). 

Indications 

1. Les laits epaissis par la caroube ou l’amidon diminuent les regurgi- 
tations, augmentent la satiete (caroube). 

2. Les Laits acidifies diminuent les coliques, ballonnements et gaz. 

3. Un rapport eleve de caseine 80/20 ralentit la vidange gastrique et 
favorise la satiete. 

4. Le sucrage exclusif au lactose accelere le transit et lutte contre la 
constipation. 

5. Enrichissement en probiotiques : les ferments lactiques ont une 
action sur la flore intestinale et peuvent ameliorer les petits troubles 
digestifs. 
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6. Enrichissement en prebiotiques : les fructo-oligosaccharides et les 
galacto-oligosaccharides permettent un bon developpement de la flore 
intestinale. 

7. Modifications des acides gras (lipides restructures, acide palmitique 
en position beta, betapol) : ils ont un role sur le transit, favorisent l’absorp- 
tion des graisses et diminuent la formation des savons dans les selles. 

III. ALIMENTS DIETETIQUES DU NOURRISSON MALADE 
OU FRAGILE 

Les preparations disponibles sont listees dans le tableau 112. 


Indications 

1. Laits pauvres en lactose : en relais ou avec un solute de rehydra- 
tation au cours d’une diarrhee apres 4 mois. 

2. Laits prematures (apport plus eleve en proteines, energie, mine- 
raux ; apport en acides gras a charnes longues) : nourrissons de faible 
poids de naissance pour assurer un apport nutritionnel specifique et 
permettre un developpement harmonieux. 


3. Laits hypo-allergeniques : nourrisson a risque d’allergie. II ne doit 
pas etre donne en cas d’allergie averee. 

4. Substituts du lait avec hydrolysats de proteines : allergie aux pro- 
teines du lait de vache, diarrhee du nourrisson avant 4 mois, atteintes 
digestives graves. 

5. Substituts du lait avec acides amines : allergie severe, intolerances 
multiples. 

ns et laits 


Tableau 1 12. — Prepg 


laits pour nourrissons malades ou fragiles. 


Laits pauvres en lactose 

A^W), Diargal, Enfamil O-lac, Modilac Expert SL, Novalac 
Diarinova, Nutriben SL, Picot Action Diarrhee 

Laits pour prematures 

Pre Bledilait, Pre Gallia, Pre Guigoz, Pre Nidal, Milupa Prema 

Laits hypo-allergeniques 

Bledilait HA, Enfamil HA, Digest Gallia HA, Guigoz HA, 

Milupa HA, Modilac Expert HA, Nidal HA, Novalac HA, 
Nutriben HA, Picot HA 

Hydrolysats de proteines 

Alfare*, Allernova, Galliagene Progress*, Nutramigen 1 et 
Nutramigen 2, Nutriben APLV, Peptijunior*, Pregestimil*, 
Pregomine* 

Substituts du lait 
avec acides amines 

Neocate, Nutramigen AA 


* Contiennent des triglycerides a chalnes moyennes. 


SOLUTES DE REHYDRATATION 

Voir tableau 113. 

Indication 

Rehydratation des nourrissons et enfants de moins de 5 ans (voir 
p. 1458). 


Tableau 113. — Solutions de rehydratation (liste non exhaustive). 
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PRODUITS DE COMPLEMENTATION ORALE 

Ces produits sont pris en charge dans le cadre de la Liste des produits et pres- 
tations remboursables (LPPR), soumis a certaines conditions (affections speci- 
fiques et denutrition) (JO du 01/04/2004). Ils peuvent etre distribues par les 
prestataires de service ou les pharmacies. Le choix du produit tiendra compte de 
Page du patient, de la nature de l’affection et de l’etat nutritionnel. Afin de satis- 
faire les gouts de chacun, on peut trouver des cremes, des jus de fruits, des bois- 
sons lactees et « gout yaourt », des potages. La plupart des produits sont prets a 
l’emploi ; certains sont en poudre a reconstituer (voir tableaux 114 et 115). 


Tableau 114. — Produits de complementation orale. 


PRODUITS 

VOLUME 

OU POIDS 

fiNERGIE/ 

unite: 

(kcal) 

PROTfilNE/ 
UNITE (g) 

PARFUMS 

COMPLEMENTATION ORALE SPECIFIQUE A LA PEDIATRIE 

Infatrini 

200 ml 

200 

5,2 

Neutre 

Resource Junior 

200 ml 

300 

6 

Chocolat, fraise, vanille 

NutriniDrink 

Multifibres 

200 ml 

300 

6,8 

Chocolat, fraise, banane, 
vanille 

CREMES DESSERTS 



• 


Cremes HC avec lactose 


rv\ 

Resource Creme 
Energy Plus 

125 g 

200 

C 


Vanille, chocolat, caramel 

Creme HC/HP avec lactose 

A 


Clinutren Dessert 

125 g 

yv c 


12 

Vanille, caramel, chocolat, 
peche 

Resource Creme Plus 


^ 150 

11,3 

Chocolat, caramel, praline, 
vanille 

Delical La Floridine 

125 g 

151 

11,2 

Vanille, praline, abricot, cafe 

Creme HC/HP sans lactose 

Floridine UHT 

125 g 

151 

11,2 

Abricot, chocolat, praline, 
vanille 

Fortimel Creme 

125 g 

200 

12,5 

Vanille, chocolat, moka, 
fruits de la foret, banane 

Resource Creme 

125 g 

213 

13 

Cafe, chocolat, fruit des bois, 
praline, vanille 

Creme HC/HP sans lactose edulcoree 

Resource Creme DB 

125 g 

170 

11 

Cafe, citron, vanille 

BOISSONS 

Boisson IC/NP sans lactose 

Clinutren Iso 

200 ml 

200 

7,5 

Vanille, chocolat 

Clinutren G edulcore 

200 ml 

200 

7,5 

Chocolat, vanille 

Boisson IC/HP sans lactose edulcoree 

Resource DB (avec 
fibres) 

200 ml 

200 

14 

Cafe, fraise, vanille 


HC : hypercalorique, HP : hyperprotidique ; IC : Isocalorique ; NP : Normoprotidique. 
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Tableau 114. — Produits de complementation orale. (suite) 


PRODUITS 

VOLUME 

fiNERGIE/ 

PROTE1INE/ 

PARFUMS 

OU POIDS 

(kcal) 

unite; (g) 

Boisson HC/NP avec lactose type Yaourt 

Fortimel Yog 

200 ml 

300 

12 

Vanille-citron, framboise, 
ananas, peche-orange 

Boisson HC/NP sans lactose type Yaourt 

Ensure Plus Fresh 

220 ml 

330 

13,8 

Fraise, peche, pinacolada 

Boisson HC/NP sans lactose 

Enrich Plus (avec 
fibres) 

200 ml 

307 

12,5 

Vanille, chocolat, framboise 

Fortimel Energy 

200 ml 

300 

12 

Vanille, chocolat, caramel, 
fraise, banane, fruits tropicaux 

Fortimel Energy 
Multifibres 

200 ml 

300 

12 

Vanille, chocolat, fraise, 
orange 

Fresubin Energy 

Drink 

200 ml 

300 

11,2 

Cappucino, fraise, vanille, 
,neutre 

Fresubin Energy 

Drink Fibres 

200 ml 

300 


jCaWnel, chocolat, vanille, 

Clinutren 1.5 

200 ml 

300 


Abricot, banane, cafe, 
chocolat, fraise-framboise, 
vanille 

Clinutren 1.5 Fibres 

200 ml 

3( V> 


Pruneau, vanille 

Boisson HC/HP sans lactose 


7 


Ensure HP 

240 mf 

VspiT 

19 

Caramel, chocolat, fraise, 
vanille 

Resource Energy 

200 ml 

300 

13,6 

Abricot, cafe, chocolat, fruit 
des bois, vanille 

Clinutren HP HP 

200 ml 

250 

15 

Caramel, chocolat, fraise, 
peche, vanille 

Resource 2.0 

200 ml 

400 

18 

Abricot, fraise, vanille 

Fortimel sans lactose 

200 ml 

260 

20 

Vanille, chocolat, moka, 
caramel, peche-orange 

Delical boisson 1.5 
sans lactose 

200 ml 

300 

15 

Vanille, chocolat, cafe, 
peche-passion 

Protenplus Drink 

200 ml 

300 

20 

Vanille, noisette, cappucino, 
chocolat, fruits des bois, 
tropic 

Renutryl sans lactose 

375 ml 

600 

38 

Vanille, chocolat, peche, 
fraise 


HC : hypercalorique, HP : hyperprotidique ; IC : Isocalorique ; NP : Normoprotidique. 
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Tableau 114. — Produits de complementation orale. (suite) 


PRODUITS 

VOLUME 

E1NERGIE/ 

unite: 

(kcal) 

PROTElNE/ 

PARFUMS 

OU POIDS 

unite (g) 

Boisson HC/HP avec lactose 

Delical boisson 1.5 

200 ml 

300 

15 

Vanille, chocolat, cafe, fruits 
rouges 

Abricot, chocolat, fraise, fruit 

Fortimel Extra 

200 ml 

300 

20 

de la foret, moka, neutre, 
vanille 

Resource Protein 

200 ml 

250 

18,8 

Abricot, cafe, chocolat, fruits 
des bois, fraise, vanille 

Resource 2.0 Fibre 

200 ml 

400 

18 

Abricot, cafe, fruits des bois, 
fraise, neutre, vanille 

POTAGES 

Potage HC/NP 





Creme de legumes, poulet 

Clinutren Soup 

200 ml 

300 

11,2 

saveur forestiere, legumes du 




• 

soleil 

Fortimel Energie 
Multifibres 

200 ml 

300 

•/■Cv* 

.Saveur volaille, tomate 

Potage HC/HP 




Resource Soupe 

250 ml 


15 

Asperges, carottes, legumes 
verts 





Legumes varies, pois casses, 

Delical Potage 

250*fril4 


18 

carottes, poireaux-pomme de 
terre 

JUS DE FRUITS ET LEGUMES Y 

HC sans lactose 

Clinutren Fruit 

200 ml 

250 

8 

Orange, pomme, poire, 
cerise, framboise-cassis 

Delical Boisson 
fruitee 

200 ml 

250 

8,4 

Raisin, orange, fruit du 
verger, mangue-abricot 

Enlive Plus 

220 ml 

330 

11 

Citron, orange, 
pamplemousse, pomme 





Cassis, cerise, citron-citron 

Providextra Drink 

200 ml 

250 

7,5 

vert, citrus cola, orange- 
ananas, pomme, tomate 

Fortimel Jucy 

200 ml 

300 

8 

Cassis, ananas, abricot, 
pomme-poire, peche-orange 

Providextra avec 
fibres 

200 ml 

250 

7,5 

Tomate 

Resource Fruit 

200 ml 

300 

8 

Pomme, orange, ananas 


HC : hypercalorique, HP : hyperprotidique ; IC : Isocalorique ; NP : Normoprotidique. 
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Tableau 115. — Produits de complementation orale specif iques. 


PRODUITS 

VOLUME 

OU POIDS 

ENERG1E 

(kcal) 

PROTfilNES 

INDICATIONS 

Cubitan 

Chocolat Fraise 
Vanille 

200 ml 

250 

20 

Boisson HC/HP avec lactose 
enrichie en arginine pour 
la cicatrisation des escarres 

Clinutren Repair 
Cafe Vanille 

200 ml 

250 

18,5 

Boisson HC/HP sans lactose 
enrichie en arginine et proline 
pour la cicatrisation 
des escarres et brulures 

Clinutren 

Protect Vanille 
Tropic 

450 g 

350/75 g 

21,8/75 g 

Poudre HC/HP utilise 
en cancerologie 75 g 
de poudre +180 ml d’eau 

Fortimel Care 
Cappuccino 

200 ml 

320 

18 

Boisson HC/HP sans lactose 
avec fibres utilise 
en cancerologie 

Oral Impact 
Tropic Vanille 
Cafe 

237 ml 

334 

18 

Boisson IC/HP enrichie 
e^ immunonutriments utilise 
en &incerologie 

Scandishake 
Vanille Chocolat 
Fraise 

6x85g 

437/sachet 


Poudre HC pour la 
mu'coviscidose sachet de 85 g 


Les cremes de la marque Lactalis existent aussi en 21Q!g. xw 
HC : hypercalorique, HP : hyperprotidique ; 1C : Isocalorique. * 

NUTRITION ENTERALE^ 

La composition des produits doit repondre a une legislation bien precise 
(Arrete du 20/09/2000). La prise en charge de la nutrition est assuree par un pres- 
tataire qui fournit le materiel necessaire, les produits et le suivi du patient. Le 
choix du produit tient compte de Page du patient, de la nature de l’affection et de 
l’etat nutritionnel. Les produits couvrent les besoins en vitamines, mineraux et 
oligoelements. Tous sont sans gluten et, sauf exception (gamme nourrisson), sans 
lactose (voir tableaux 116 et 117). 

1. Choisir une formule polymerique lorsque la fonction digestive est normale. 
Ce type de produit contient des polymeres de glucose (amidon et dextrine mal- 
tose), des proteines entieres, des triglycerides a charnes longues et souvent a 
charnes moyennes. 

2. Pour une affection plus complexe avec atteinte digestive et/ou nutritionnelle, 
on utilise une formule plus adaptee : elementaire (avec des oligomeres de glucose, 
des petits peptides et des triglycerides a charnes moyennes), semi-elementaire, ou 
une autre formule plus specifique. 
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Tableau 116. — Produits de nutrition enterale. 


COMPOSITION 

PRODUITS 

VALEURS NUTRITIONNELLES 

Produits pour nourrissons (< 1 an) 


Polymerique + lactose 

Infatrini Nutricia 

100 kcal/100 ml 
Proteines : 10 % de l’AET 

Produits pour enfants ( jusqu’a 12 ans) 


Polymeriques 

Fresenius original 

1 a 1,5 kcal/ml 

iso-energetiques 

Nutrini (1-6 ans) 

Proteines : 9 % a 13 % 


Realdiet Pediatrique Standard 
NutriniMax (7-12 ans) Sondalis 

de l’AET 

Hyperenergetiques 

Frebini Energie 


polymeriques 

Iso source 

Nutrini Energie (1-6 ans) 

Nutrini Max Energie (7-12 ans) 


Iso-energetique semi- 

Peptamen Junior 


elementaire 

Nutrini Peptisorb 


Produits pour adultes 

• 

\ 


Polymeriques 

Nutrison 

0,5 a 1,5 kcal/ml 

hypo-energetiques 

Nutrison Low Energy 


normoprotidiques 

Sondalis 0.75 PluSfc^^^ 


Polymeriques 

hypo-energetiques 

hyperprotidiques 

Fresubin 1200 Complete 


Polymeriques 

mresub^r Original 


iso-energetiques 

Isdsource Standard 


normoprotidiques 

Nutrison Standard 

Sondalis Iso 

Nova source GI control 


Polymeriques 

Isosource energie 


hyper-energetiques 

Nutrison Energie 


normoprotidiques 

Sondalis 1.5 

Fresubin Energy 


Polymeriques 

Fresubin HP Energy 


hyperenergetiques 

Novasource Megareal 


hyperprotidiques 

Realdiet HC HP 


Semi-elementaires 

Novasource Peptide 


iso-energetiques 

Peptamen 


normoprotidiques 

Realdiet Peptide 


Semi-elementaires 

iso-energetiques 

hyperprotidiques 

Peptamen HN 



AET : Apport energetique total. 
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Tableau 117. — Produits specifiques pour nutrition enterale. 


PRODUITS 

CARACTfiRlSTIQUES 

UTILISATION 

Realdiet Renal 
Lactalis Nutrition 

Normoprotidique, hyperenergetique 
limite en electrolytes et phosphore 

Nephrologie 

Crucial Novartis 
Nutricia 

Semi-elementaire, hyperenergetique, 
hyperprotidique enrichi en arginine 
en acides gras omega 3 
et antioxydant 

Cicatrisation difficile, 
brules, escarres, chirurgie 
lourde, polytraumatise 

Cubison Novartis 

Hyperenergetique, hyperprotidique 
enrichi en arginine, vitamine E 
et selenium 

Cicatrisation, escarres 

Impact Nestle 
Nutrition 

Iso-energetique, hyperprotidique 
enrichi en arginine, acides gras 
et omega 3 

Chirurgie digestive, 
cancerologique 

Peptisorb Nutricia 

Semi-elementaire normo energetique 
normo protidique et hypo lipidique 
(15 % de l’apport energetique total) 
avec triglycerides a charnes 
moyennes 

Malabsorption, grele court, 
fistule digestive, 
pancreatite, chylothorax, 
radiotherapie 

Survimed OPD 
Fresenius Kabi 

Semi-elementaire, iso-energetique, 
hyperprotidique et hypolipidique 
avec triglycerides a charnes 
moyennes O; v 

Malabsorption, grele court 

y 

Modulen IBD 

Nestle Nutrition 

Enrichi en TGF-beta-2 (cyV&lan^r 
ayant une activite , ' y 

anti-inflammatoire) r 

Iso-energetique et nofnaoprotidique 

Maladie de Crohn 
de l’enfant et de l’adulte 


DIETETIQUE DU DIABETE 1 
/. DIABETE DE TYPE I 

L’objectif du traitement est d’eviter les complications graves du diabete de 
type 1, sans exposer au risque d’hypoglycemies severes, tout en maintenant ou en 
ameliorant la qualite de vie. Obtenir une insulinotherapie proche de la secretion 
physiologique d’insuline permet d’y parvenir. L’insulinotherapie fonctionnelle est 
une methode pedagogique destinee a repondre aux besoins therapeutiques et psy- 
chosociaux de chaque diabetique de type 1 a tout age de la vie. 

Les insulines se distinguent par leurs fonctions respectives (voir p. 216 et Trai- 
tement du diabete de type 1, p. 948) : 

1 . Assurer une impregnation minimale constante pour couvrir les besoins meta- 
boliques de base : c’est l’insuline retard ou la base de la pompe. 

2. Permettre l’assimilation et l’utilisation des nutriments, en particulier des glu- 
cides : c’est l’insuline rapide. 

3. Respecter les objectifs glycemiques : c’est le correctif therapeutique par 
l’insuline rapide. 

Aspects dietetiques 

1. Les besoins de base en insuline sont determines sur 24 heures, 
grace au jeune total ou glucidique, compose exclusivement de boissons 
sans sucre, de salade verte, de viande, de poisson ou de fromage. 


1 . Article redige par A. Grimaldi. 
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2. Les besoins prandiaux en insuline sont evalues au moment des 
repas et adaptes individuellement en unites pour 10 g de glucides. Ils 
varient d’un patient a l’autre, mais correspondent souvent a 2 unites/10 g 
le matin, 1 unite/10 g le midi, 1,5 unite/10 g le soir. 

3. Cette approche bouleverse les dogmes dietetiques traditionnels, et 
notamment les suivants : 

a) L’obligation de manger des feculents a chaque repas, car ce sont 
des sucres lents, ne se justifie guere. L’index glycemique d’un aliment 
ou d’un repas se traduit par la montee de la glycemie et conditionne le 
besoin en insuline pour « manger ». L’important n’est done pas la 
vitesse ou la duree d’assimilation, ce que sous-entend l’appellation de 
« sucres lents » et de « sucres rapides », mais l’augmentation de la gly- 
cemie plus ou moins consequente en fonction d’un aliment. Celle-ci 
varie d’un individu a l’autre, d’une situation a l’autre (mode de cuisson, 
texture des aliments). Tous les aliments a base d’amidon n’ont pas la 
meme action sur la glycemie. Par ailleurs, le sucre (saccharose) fait 
moins monter la glycemie que le pain ou les pommes de terre. L’index 
glycemique de certains aliments, peut intervenir dans le calcul de la 
dose d’insuline rapide a injecter avant les repas en plus s’il est eleve, 
ou en moins s’il est faible (voir tableau 118). 

b) Manger des legumes verts a voloiib|^^ns tenir compte de leur 
apport en glucides est une erreur. Ils ^pntiennent entre 5 a 10 % de glu- 
cides. Une portion de 300 g equivauHO^g de glucides, qu’il est neces- 
saire de comptabiliser. 

c) Respecter systematiquement les equivalences de fruits induit aussi 
des erreurs. Les equivalences ne correspondent pas toujours aux 
calibres des fruits qui se revelent aleatoires (barquette, grappe, unite...). 

d) Ne plus manger de desserts sucres est excessif : les patisseries, 
glaces, viennoiseries et aufres desserts sucres peuvent etre consommes 
a condition de comptabiliser leurs glucides dans le calcul de la dose 
d’insuline rapide. Toutefois, il faut tenir compte de leur apport en 
graisses, qui participent a la prise de poids. Parfois, la quantite de lipides 
intervient dans le calcul de la dose d’insuline rapide. 

e) Limiter l’alcool uniquement a cause de son effet hypoglycemiant. 
II peut avoir aussi un effet hyperglycemiant retarde, 8 a 10 heures apres 
sa consommation. Ce phenomene resulterait de la transformation de 
l’alcool en triglycerides, a l’origine d’une insulino-resistance. II s’agit de 
corriger la glycemie au moment ou cet effet est observe. 

f) Prendre des collations systematiques n’est pas utile. L’experience 
du jeune montre que la fonction de l’insuline lente est de maintenir la 
glycemie stable entre les repas. Ainsi, il n’est pas necessaire de frac- 
tionner son alimentation en 3 repas et en 3 collations pour eviter les 
hypoglycemies, sous reserve d’une dose ajustee de l’insuline rapide aux 
repas, dont on evalue l’efficacite 3 a 4 heures apres son injection. 

g) Prendre une collation au coucher quand la glycemie est inferieure 
a 1,60 g/1 n’est pas indispensable. Si les besoins en insuline de base sont 
correctement evalues, la glycemie du reveil correspond a la glycemie 
du coucher mesuree 3 a 4 heures apres le diner. Aucune collation n’est 
indispensable si la glycemie est superieure a 1 g/1. Au-dela de 1,60 g/1, 
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un supplement d’insuline rapide peut etre conseille. En de^a de 1 g/1, 
une collation peut etre necessaire. 

h) Lors du resucrage, il n’est pas logique d’associer un sucre dit 
« rapide » a un sucre dit « lent ». Si une hypoglycemie apparaTt entre les 
repas, il convient de se « resucrer » immediatement. L’equivalent de 15 
a 20 g de glucides augmente en moyenne la glycemie de 0,5 g/1. Un resu- 
crage reussi depend de la quantite de glucides consommee et de la rapi- 
dite de leur absorption. Cette rapidite tient surtout au temps de transit 
gastrique plus court pour les liquides (jus de fruits, sodas sucres...) 
que pour les solides. 

i) Ne jamais sauter de repas n’est pas une regie intangible. Certaines 
circonstances imposent de sauter ou de retarder un repas. L’expe- 
rience du jeune montre que cela est possible. Cependant, sauter regu- 
lierement des repas pour controler son poids ou sa glycemie est le plus 
souvent inefficace. La restriction favorise les troubles du comporte- 
ment alimentaire. 


Tableau 118. — Classification des aliments selon leur index glycemique. 



INDEX GLYCEMIQUE BAS 

(< 50)* 

INDEX GLYC^lIQUE 
MOYEN (50 A ^* 

INDEX GLYCEMIQUE 

elevE (> 70)* 

PAIN 

ET FECULENTS 

Legumes secs 

Pates 

Igname, patate douce 
Petits pois 

Soja 

Ble ' 

Flocons d’avome^v ^ 
Muesli 

Pain aux Cer6ales 

Pomme d^^rr^ 
bouillie'^W^' 

Riz 

Couscous 

Pain blanc 

Biscottes 

Croissant 

Pizza 

Puree de pomme 
de terre 

Tapioca 

Corn flakes 

Pain complet 

Pain suedois 

Baguette 

Frites, chips 

PRODUITS 

LAITIERS 

7' 

Lait, yaourt 



LEGUMES 

Legumes verts 

Betteraves 

Carottes 

FRUITS 

Pomme, poire 

Orange, peche 

Cerise, raisin 

Abricot, banane 
Melon, ananas 

Kiwi, mangue 


DESSERTS 

ET PRODUITS 
SUCRES 

Fructose 

Eclair 

Chocolat noir 
ou au lait 

Sucre (saccharose) 
Glace, sorbet 

Miel 

Gaufrettes 

BOISSONS 

Jus de pomme 

Jus d’orange 

Sodas 


* Index de reference du glucose = 100. L’index glycemique de chaque nutriment exprime la biodisponibilite 
des glucides qu’il apporte par rapport a celle du glucose. Pour la quantite de glucides contenus dans les 
aliments, voir tableau 119, p. 442 et Table de composition des aliments, p. 412. 


Education therapeutique 

Elle est basee sur la connaissance de quatre facteurs : 

1. ConnaTtre la composition en glucides des aliments (voir tableau 119). 

2. Adapter Tinsuline rapide a ses repas (voir tableau 120). 
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a) L’insulinotherapie « en comptant » : elle s’adresse au patient devenu 
autonome dans revaluation des glucides et de la dose d’insuline rapide. 
Elle permet une adaptation quotidienne au mode vie. Elle est prisee par les 
adultes et les adolescents qui ont le gout des experiences, du jeu ou du 
controle. 

b) L’insulinotherapie « en evaluant les portions » : la dose d’insuline 
correspondant au repas consiste a une addition des doses par portions. 
Cette methode est simple et pratique. 

c) L’insulinotherapie « sans compter » : il s’agit de calculer les doses 
d’insuline rapide pour des repas fixes determines avec le patient, quitte 
a ajouter les quelques unites correspondant a des « extras » ritualises. 
Elle est adaptee aux enfants, aux personnes agees et aux femmes 
enceintes, qui ont des besoins nutritionnels specifiques et stables. 

3. Comprendre I’etiquetage nutritionnel des produits alimentaires. Le 
legislateur a souhaite distinguer deux types de glucides, qui sont spe- 
cifies sur les etiquettes des produits alimentaires : 

a) les glucides complexes, comme l’amidon contenu dans le pain et 
les feculents ; 

b) les glucides simples contenus dans les fruits et en moindre 
mesure les legumes verts (fructose), le lait et les laitages (lactose), le 
sucre en poudre ou en morceau (saccharose), les patisseries, glaces, 
viennoiseries et autres desserts sucres, les boissons sucrees, les 
polyols. Aujourd’hui, les glucides simpMs sont mentionnes sous le 
terme « sucres » sur l’etiquetage alimentaire. L’appellation « sucre » est 
reservee au saccharose. 

Attention ! Un produit sans sucres n’est pas un produit forcement 
sans glucides. En effeL il existe des « faux sucres » : les edulcorants 
intenses (acesulfame potassium, aspartame, cyclamate, saccharine, 
sucralose) n’ont pas de valeur glucidique ; les polyols (sorbitol, gly- 
cerol, isomalt, maltitol, lactitol, xylitol, erythritol) et le fructose sont 
consideres comme des edulcorants nutritifs et de pouvoir sucrant infe- 
rieur ou egal au saccharose. 

L’emploi de substituts du sucre n’engendre pas forcement un allege- 
ment en glucides. 

4. Sauoir se resucrer (voir tableau 121). Les conseils de resucrage 
s’appuient sur quelques notions pratiques : 

a) ce qui est liquide passe plus vite ; 

b) ce qui est hydrate s’avale mieux en cas de bouche seche ; 

c) ce qui se presente en conditionnement individuel de 15 a 20 g de 
glucides, non perissable, se conserve et se transporte mieux ; 

d) ce qui s’ouvre facilement est mieux en cas de tremblement. 
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Tableau 119. — Composition en glucides des aliments. 


GROUPES 

D’ ALIMENTS 

ALIMENTS 

POURCENTAGE 

DE GLUCIDES 

LAIT 

ET PRODUITS 
LAITIERS 

Fromage 

Lait, yaourt, fromage blanc, petits suisses natures 
Lait aromatise 

Yaourt, fromage blanc, petits suisses aux fruits 
ou aromatises 

Gelifie, creme dessert 

Yaourt a l’aspartame 

Lait en poudre 

Lait concentre non sucre 

Lait concentre sucre 

0 

5 

10 

15 a 20 

20 

5 

50 

10 

55 

VIANDES 

ET EQUIVALENTS 

Toutes les viandes, les poissons, les oeufs, les abats 
et les charcuteries 

0 

PAIN 

ET FECULENTS 

Pain blanc, viennois, de seigle, azyme, de mie, 
complet, au son 

Biscottes, pain grille, pain suedois, Cracottes, Wasa 
Farine de ble, de seigle, Mai'zena, rizine, tapioca 
Pates, riz, semoule, ma'is (crus) 

Pates, riz, semoule (cuits) 

Pomme de terre 

Frites 

Pommes sautees 

Chips 

Flocons de pomme de terre, reeiw 

Puree 

Legumes secs (crus) x. V, : 

Legumes secs (cuits^^^^ 

Lasagne, ravioli, cannelloni, gnocchi, paella 
Couscous, G^ssoulet, gratin dauphinois, quenelle, 
taboule, tcttte 5 l’oignon, aux champignons, 
au fromage, quicne, croque monsieur 

Pizza 

Flocons d’avoine, muesli, barre cerealiere 

Corn flakes 

Riz souffle, pop-corn 

Croissant, brioche, pain au lait, gaufre 

Pate a choux, eclair 

Crepe, beignet, pate feuilletee, tartes aux fruits 

Pate brisee, biscuit a la cuiller, genoise, quatre- 
quarts 

Pudding, macaron, pate sablee, cake 

Madeleine, pain d’epice, boudoir, meringue, 
palmier, sable, petits beurres 

Biscuits aperitifs 

45 a 55 

75 a 80 

70 a 75 

75 a 80 

20 

20 

40 

30 

50 

80 

10 a 15 

55 a 60 

20 

10 a 15 

15 a 20 

30 

65 a 70 

80 

90 

40 a 50 

15 a 20 

30 a 35 

40 a 45 

50 a 55 

60 a 70 

65 

LEGUMES VERTS 

Asperge, aubergine, batavia, bettes, brocoli, celeri 
feuille, champignon, chou, chou de Bruxelles, chou 
fleur, chou blanc, chou rouge, choucroute, 
concombre, courgettes, cresson, endives, epinards, 
haricots verts, haricots beurre, laitue, radis rose, 
scarole, tomate 

2 a 5 


Betteraves, celeri-rave, citrouille, coeur de palmier, 
fenouil, soja, mache, navet, poireau, poivron 

5 a 10 


Ail, artichaut, carottes, echalote, oignon, petits pois, 
radis noir, salsifis, jardiniere 

10 a 15 
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Tableau 119. — Composition en glucides des aliments, (suite) 


GROUPES 

d’aliments 

ALIMENTS 

POURCENTAGE 

DE GLUCIDES 


Citron, coing, fraise, framboise, groseille, 
mandarine, melon, pamplemousse, pasteque, 
rhubarbe 

5 a 10 


Abricot, ananas, brugnon, cassis, grenade, kiwi, 
mangue, mirabelle, mure, myrtille, orange, papaye, 
peche, poire, pomme, prune 

10 a 15 


Banane, cerise, figue, litchi, raisin, reine-claude 

15 a 20 

FRUITS 



Fruits gras : amande, avocat, cacahuete, noisette, 
noix, noix de cajou, noix du Bresil, pistache 

5 a 20 


Fruits au sirop, compote du commerce 

20 a 25 


Fruits amylaces : marron, chataigne 

40 


Fruits secs : pruneau, datte, raisin sec, figue seche, 
abricot sec 

65 a 70 

MATIERES 

GRASSES 

Toutes les huiles, les margarines, le beurre, la creme 
fraTche, la Vegetaline, la vinaigrette, le suif, 
le saindoux, la graisse d’oie efaWcemard 

0 


Sucre blanc, de canne, Mu^cassonade 

100 


Nougat, caramel Vr 

80 


Miel 

75 


Gelee, confiture 

65 a 70 


Creme de^marrons, pate d’amande 

60 a 65 


Pate de fruit 

55 


Cacao sec en poudre, chocolat en poudre 

40 a 45 

PRODUITS 

Barre chocolatee biscuitee 

25 a 30 

SUCRES 

Barre chocolatee enrobee 

60 a 65 


Chocolat noir 

40 


Chocolat a croquer, au lait, aux noisettes, blanc 

50 a 60 


Glaces, sorbets, ceufs a la neige 

25 a 30 


Mousse au chocolat 

35 a 40 


Riz au lait, semoule au lait 

25 


Bonbons 

95 


Poudre de fructose 

100 
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Tableau 119. — Composition en glucides des aliments, (suite) 


GROUPES 

D’ ALIMENTS 

ALIMENTS 

POURCENTAGE 

DE GLUCIDES 


Potage de legumes, jus de legumes 

5 


Jus de fruits, jus de fruit sans sucre ajoute 

10 a 15 


Soda, limonade, Coca cola 

10 a 15 


Sodas light, Coca cola light 

0 


Sirop 

70 

BOISSONS 

Aperitif anise, biere, cidre 

5 


Liqueur, vins cuits, vins blancs moelleux 

10 a 15 


Vin rouge, rose, blanc sec 

0 


Whisky, vodka, gin, rhum 

0 


The, cafe, tisane 

0 


Eaux minerales, eaux gazeuses natur^ 

0 


Eaux minerales aromatisees 

0 a 10 


rvv 

Tableau 120. — Exemple de calcu) ad dose d’insuline rapide 
en fonction d’exemples ae repas. 


REPAS 

GLUCIDES 

REPASSAN&P^^ 

GLUCIDES 

REPAS 

GLUCDES 

TRADITIONNEL 


ET SANS FfiCULENT 


AVEC UNE PATISSERIE 


Carottes 

rapees 

vinaigrette 

10 

Bett^KVes 

vinaigrette 

10 

Salade vinaigrette 

10 

Filet de 
poisson 

0 

Jambon 

0 

Omelette 

0 

Pommes 
vapeur (200 g) 

40 

Haricots verts 
(300 g) 

15 

Riz au beurre 
(250 g) 

50 

Yaourt 
aux fruits 

20 

Yaourt nature 

5 

Comte 

0 

Pomme 

20 

Banane 

20 

Gateau au chocolat 

(100 g) 

40 

Pain (60 g) 

30 



Pain (60 g) 

30 

TOTAL 

GLUCIDES 

120 g 

TOTAL 

GLUCIDES 

50 g 

TOTAL 

GLUCIDES 

120 g 

Si 1 unite/ 10 g 
de glucides 
Glycemie 
= 1 g/1 

12 unites 

5 unites 

12 unites 

+ 1 a 4 unites pour le gras 
(60 g de lipides) 
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Tableau 121. — Exemples pratiques de resucrage. 


ALIMENT DE RESUCRAGE 

CONTENU EN GLUCIDES 

2 sachets de sucre vanille (2 x 8 g) 

15 g 

2 dosettes de sirop de fruits (2 x 7 g) 

15 g 

Un sachet individuel de confiture (25 g) 

20 g 

Une « gourde » de compote (100 g) 

20 g 

Une briquette de jus de fruit avec bouchon (20 cl) 

20 g 

Une barre de cereales 

20 g 

Un sachet individuel de gateaux secs (30 g) 

20 g 

Une barre chocolatee (30 g) 

20 g 

Une barre chocolatee (50 g) 

30 g 

Un soda en cannette (33 cl) 

35 g 

Mini-bonbons en sachet individuel (30 g) 

30 g 

Tube de lait concentre sucre 

Selon la taille 


II. DIABETE DE TYPE II 

Le regime du diabete de type 2 est base sur la restriction energetique (voir 
p. 454). Voir Traitement du diabete de type 2, p. 950. 



CE RENALE 


DIETETIQUE DE L , INSUFFISA^ 
DE L’ADULTE ET DE L’ENF/ 

I. INSUFFISANCE RENALE AVA 


Apport hydrique 

Le pouvoir de concentration du rein est souvent diminue et l’apport 
hydrique doit etre larg<^ qt*re| *le par la soif. Lorsque la clairance de la 
creatinine est aux environs de 10-15 ml/min/1,73 m 2 , il y a en general 
une atteinte du pouvoir de dilution et l’apport hydrique correspond : 

a) chez l’adulte : a la diurese de la veille plus 500 ml de boisson (il 
n’est pas tenu compte ici de l’eau de composition des aliments qui est 
evaluee aux environs de 1 200 ml pour 24 heures) ; 

b) chez l’enfant : on prescrit un apport d’eau total correspondant aux 
pertes de la veille (sous forme de diurese, vomissements, selles) plus 
les pertes insensibles evaluees a 20-30 ml/kg/j. Cet apport est total et 
comprend l’eau de boisson et l’eau alimentaire (cette derniere 
constitue 70 a 80 % de la nourriture du petit enfant). 


Apport de sodium 

L’apport de sodium est normal s’il n’y a pas d’cedeme, pas d’hyper- 
tension arterielle, pas d’hypernatremie ni d’oligurie. Il est restreint 
dans le cas contraire souvent de 0,3 a 1 mmol/kg (voir Regime restreint 
en sodium, p. 450). 


Apport de potassium 

Il est restreint etant donne les dangers induits par l’hyperkaliemie. 

1. D’abord moderement si la clairance de la creatine est inferieure a 
20 ml/min/1,73 m 2 : en supprimant les aliments contenant de 12 a 
44 mmol (600 a 700 mg) de potassium pour 100 g : le cacao, le chocolat, 
la banane, les fruits secs et oleagineux, les legumes secs, l’avocat ; on 
supprime aussi la chataigne, le marron et les sels de remplacement. Les 
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produits dietetiques appauvris en sodium doivent etre consommes 
avec moderation car le chlorure de sodium y est souvent remplace par 
du chlorure de potassium. 

2. Puis, lorsque la clairance de la creatine est inferieure a 10 ml/min/ 
1,73 m 2 , de maniere plus importante en faisant perdre aux vegetaux du 
potassium par cuisson a grande eau, en limitant la consommation de 
pommes de terre, de legumes verts et de fruits. Les quantites sont allouees 
sous forme de parts (1 part = 1 mmol), ce qui permet beaucoup de varietes 
dans le choix et l’adaptation au milieu familial (voir tableau 122). 

Ce type de regime contient environ 50 mmol/j de potassium pour un 
adulte ou un grand enfant et 20 a 40 mmol pour un petit enfant. 

Les restrictions alimentaires sont souvent associees, au moment des 
repas, a des prises de resines echangeuses de l’ion K + . 

Apport energetique 

L’apport energetique est maximal pour limiter le catabolisme proti- 
dique qui augmente l’accumulation des dechets azotes. II est surtout 
limite par l’anorexie. On essaie d’atteindre : 

a) chez l’adulte : 145-165 kJ (35-40 kcal)/kg dS poids ideal et par jour ; 

b) chez l’enfant : on cherche a donner les/^ports conseilles selon 
Page statural. Ils sont atteints entre 0 et 3 ans. Par la suite, on arrive a 
faire consommer 70 a 90 % de ces apports retommandes. 

L’energie se repartit de la maniere suivante : 7 a 11 % pour les pro- 
tides, 50 a 55 % pour les glucides et 35 a 40 % pour les lipides. Ces der- 
niers devant comporter deg acides gras mono- et poly-insatures en 
raison des perturbations lipidiques sanguines frequentes. 

Apport proteique 

L’apport proteique est diminue au fur et a mesure que s’abaisse le 
taux de filtration glomerulaire afin de limiter les desordres metabo- 
liques lies a l’insuffisance renale. 

1. Chez l’adulte, lorsque la clairance est abaissee a 30 ml/min/ 1,73 m 2 , 
on fixe la ration a 1 g de protide/kg de poids ideal ; on ne la diminue pas 
en dessous de 0,8 g/kg en raison des risques de malnutrition d’autant plus 
frequents que le sujet est age. 

2. Chez l’enfant, l’apport proteique est fonction du niveau de la filtra- 
tion et du developpement statural : on donne 150 a 170 % des besoins 
minimums (voir tableau 123) en fonction de Page statural et non chro- 
nologique. Idealement les proteines d’origine animale represented 
70 % des proteines totales chez Padulte et le grand enfant, et 90 a 100 % 
des proteines totales chez le petit enfant. Les proteines de valeur bio- 
logique elevee (VB), c’est-a-dire renfermant des acides amines essen- 
tiels dans une proportion adaptee aux besoins de l’homme et 
produisant le minimum de dechets azotes, sont celles de l’ceuf entier 
(VB = 96), du lait de vache (VB = 90), de la viande ou du poisson 
(VB = 76) ; la diminution de la proportion de proteines vegetales peut 
se faire grace a des produits alimentaires speciaux. 
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Tableau 122. — Equivalences en potassium (1 part apporte 1 mmol de K). 



1 PART EN g 

FRUITS CRUS 

Rhubarbe, abricot, groseilles, ananas, cerises, prunes, fruits 
de la passion, longane, brugnon 

15 

Peches, raisin, groseilles a maquereau, orange, pamplemousse, 
citron, framboises, nefles, mures, mangues 

20 

Mandarines, fraises, litchi 

25 

Poires, sapotille, goyaves 

30 

Pommes, tangerines 

35 

Myrtilles 

50 

FRUITS CUITS ( JETER LE JUS ) 

Ananas en boTte, prunes 

35 

Cerises 

55 

Abricots 

65 

Poires 

Ar 

85 

Peches jaunes 

40 

Compote de pommes 

40 

LEGUMES CRUS OU CUITS SANS EAU 

Avocat 

. / v 

Champignons, salades, celeri-rave 

6 

10 

Fenouil ' 

8 

Radis, chou-fleur, tomates, carottes, celeri en branches, chicoree, 
melon, aubergine 

15 

Poivrons, oignons blancs 

20 

Concombre, cornichons 

25 

Oignons jeunes crus 

35 

LEGUMES CUITS A GRANDE EAU 

Fonds d’artichauts, champignons, navets, betteraves, epinards, 
blettes, cardes, courgettes, courges, citrouille, salade, oseille 

15 

Fenouil 

13 

Petits pois sans jus, salsifis, celeri en branches 

25 

Poireaux, chou-fleur, asperges, tomates, choux verts 

30 

Haricots verts, carottes, aubergines, endives, chicoree cuite 

35 

DIVERS 

Puree en flocons Mousseline Nestle 

5 

Tomato ketchup sans sel Bornibus 

10 

Pasteque 

50 
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Tableau 123. — Portions correspondant a 5 g de proteines. 


PROTIDES ANIMAUX 

PROTIDES VfiGElTAUX 

Lait entier * 

150 g 

Pain * 

70 g 

Yaourt* 

1 pot de 125 g 

Biscottes** 

5 

Petits suisses* 

2 

Croissant** 

1 moyen 

Fromage blanc* 

50 g 

Pomme de terre 

250 g 

(Euf 

50-55 g 

Pates crues 

50 g 

Viande, volaille 

25 g 

Riz cru 

70 g 

Poisson 

25 g 

Semoule 

40 g 

Jambon** 

20 g 

Farine 

50 g 

HuTtres** 

4 

Biscuits secs**moyenne 

50 g 

Creme de gruyere** 

2 

Boudoirs 

12 

Petit fromage gras type 

Kiri** 

3 x20g 

Chamonix omnge 

10 

Fromage** a pate cuite 

20 g 

Cereales dVpetit- 

50 a 100 g 

* Contient du Ca. ** Contient ou peut contenir du NaCj| 

;v 


provenariTac 


Apport de calcium 

L’apport de calcium pi^fciarit'cles aliments est aux environs de 300 
a 600 mg par jour. II doit etrexfomplete par 500 a 1 000 mg de calcium 
element ; il est souvent necessaire d’y ajouter un metabolite actif de la 
vitamine D. 


Apport de phosphore 

L’apport de phosphore depend de la consommation de proteines ani- 
males et de cereales. Un regime dont l’apport de proteines est adapte 
a la clairance de la creatinine (20 ml/min/1,73 m 2 ) contient 800 mg a 
1 000 mg de phosphore pour l’adulte et le grand enfant et de 400 a 
600 mg de phosphore pour l’enfant plus jeune. Ces apports sont sou- 
vent insuffisamment restreints pour normaliser la phosphoremie et 
doivent etre accompagnes d’un chelateur intestinal de phosphore (car- 
bonate de calcium a prendre avec le repas...). 

Apport de vitamines 

Lorsque le regime devient tres reduit en proteines et en vegetaux, on 
prescrit des polyvitamines a l’exception de la vitamine A ou de la pro- 
vitamine A et de la vitamine D. C’est sous sa forme activee que la vita- 
mine D doit toujours etre prescrite. 
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II. HEMODIALYSE 

Les principes gSnSraux de la diStStique de l’insuffisance rSnale ter- 
minate demeurent, en particulier la restriction hydrique et potassique 
(voir prScSdemment). Les apports de sodium chez l’adulte sont aux 
environs de 34 mmol/jour ; chez l’enfant, ils sont souvent infSrieurs a 
1 mmol/kg/jour. 

1. Chez l’adulte, les quantitSs de protSines prSconisSes sont de 1 g a 
1,2 g a 1,4 g par/kg de poids ideal. Le danger le plus grand pour le sujet age 
est le risque de denutrition lors de la mise en dialyse. C’est la raison pour 
laquelle une evaluation de la consommation alimentaire doit etre faite 
rSgulierement afin de s’assurer que la modification des habitudes alimen- 
taires n’est pas la cause d’une sous-alimentation, en particulier protSique. 

2. Chez l’enfant, les apports de proteines dependent du dSveloppe- 
ment statural. Ils se situent autour de 150 % des apports minimums 
recommandSs. Les troubles du mStabolisme phosphocalcique ne sont 
pas entierement corrigSs par l’alimentation, la prescription de medica- 
ments est nScessaire. 


que la di, 
gime est pr 


ialyse pSritonSale quoti- 
proche d’une alimentation 


III. DIALYSE PERITONEALE 

Si le pSritoine est permeable et 
dienne nocturne se passe bien, le regime ( 
normale salSe. II arrive parfois qu’uh supplement de sodium soit neces- 
saire. L’apport en proteines doit ett^ augmente du fait de perte de pro- 
teines dans le dialysat : 

a) pour les adultes : 1 ,5 g/kg de poids ideal ; 

b) pour les enfants, il fcTut ajouter a la ration (150% du besoin 
minimum recommandS)^a quantitS de protSine perdue dans le dia- 
lysat. 


Les apports de potassium sont ceux d’une alimentation dont on a 
exclu tous les aliments les plus riches en potassium (qui contiennent 
de 12 a 44 mmol de K/100 g d’aliments, voir tableau 122). L’apport en 
eau est normal et guide par la sensation de soif, sauf en cas d’hypo- 
protidSmie. Le glucose absorbs par le peritoine durant la dialyse peut 
etre responsable d’une hyperglycSmie et/ou d’une hypertriglycSri- 
dSmie. II est dans ce cas necessaire de limiter les apports de saccha- 
rose et de controler l’apport global de glucides de l’alimentation. 


IV. TRANSPLANTATION 

Le regime du transplants renal depend de l’importance de la cortico- 
thSrapie. II est restreint en sodium et l’apport SnergStique, en particu- 
lier l’apport glucidique doit etre controle en fonction de la prise de 
poids. La corticothSrapie au long cours entrame des perturbations lipi- 
diques, c’est pourquoi il est prSfSrable de privilSgier l’utilisation des 
huiles et margarines riches en acides gras mono- et poly-insaturSs. Les 
apports en eau, potassium et protSines sont ceux d’une alimentation 
normale SquilibrSe si la fonction rSnale est proche de la normale. 


450 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


REGIME LIMITE EN SODIUM 

On peut considerer trois niveaux d’apport en sodium dans Palimentation. 

1. L’apport dit normal correspond a des quantities habituellement consommees 
en France. II se situe chez l’adulte aux environs de 100 a 200 mmol/jour, chez le 
petit enfant vers 3 a 4 mmol/kg, chez le nourrisson vers 1 a 2 mmol/kg/j. 

2. Un apport tres legerement diminue correspond a la seule suppression du sel 
ajoute dans la preparation des aliments ou a table. Aucun chiffre precis ne peut 
etre avance car il peut encore etre consomme des aliments riches en sodium : 
charcuterie, conserves, fromages. 

3. Le regime pauvre en sodium ou hyposode qui apporte moins de 10 mmol/j 
(soit 230 mg/j) aux enfants de moins de 20 kg, de 10 a 15 mmol/j aux enfants de 
plus de 20 kg et de 10 a 20 mmol/j aux adultes. 

Les produits de regime destines aux regimes hyposodes sont soumis a une 
legislation qui impose aux produits portant la mention « a teneur en sodium 
reduite ou tres reduite » de ne pas apporter plus de 120 mg (5 mmol) de sodium 
pour 100 g d’aliments. II est important de noter que les sels de remplacements 
vendus en pharmacie (sels Bouillet, Xsel) sont composes pour la moitie, voire les 
trois quarts, de chlorure de potassium dont l’usage peut etre dangereux en cas 
d’insuffisance renale ou d’utilisation de certains diuretiques. 

(1 g de NaCl = 17 mmol Na = 400 mg Na.) 


Indications 

Hypertension arterielle, syndrome nephro^que, cedemes, oligurie, 
traitement par corticoi'des. 

JV 

Contre-indications 

Insuffisance surrenale (maladie d’Addison), nephropathies intersti- 
tielles avec perte obligatoire de sel. . 

Modalites 

Apports admissibles : 30-50 pimol/j, 10 a 40 mmol/j chez l’enfant. 

1. Ce regime derive du regime normal, mais il n’y a pas de sel ajoute 
a la cuisson ou a la tabled Ilwe comporte pas de produit avec ajout de 
sel, ni aucun sel de sodium (levure...). 

2. Tous les laits sont permis ; le lait ne peut etre remplace que par 
des yaourts et des fromages blancs non sales. Les fromages cuits ou 
fermentes sont interdits. Les fromages sans sels autorises doivent 
repondre aux exigences de la legislation des produits hyposodes. 

3. La viande peut etre remplacee par des oeufs ou du poisson, mais 
sont interdits les viandes, les poissons et les legumes en petits pots 
ainsi que le jambon, les mollusques et les crustaces. Les viandes et 
poissons en conserve ou seches sont interdits. 

4. Le pain et les biscottes ordinaires sont remplaces par des bis- 
cottes ou du pain sans sel. 

5. Les legumes en conserves et les plats cuisines sont interdits. Les 
legumes en petits pots sont remplaces par des purees de legumes frais, 
ou congeles ou en conserves conformes a la legislation des produits 
pauvres en Na. 

6. Les eaux minerales bicarbonatees sodiques sont interdites (Vichy, 
Badoit, Pougues...). 

7. Il n’y a pas d’interdit portant sur les fruits et les conserves de fruits 
speciales pour bebes, les jus de fruits, les farines, les pates alimentaires 
diverses, le riz, le tapioca, la confiture, le miel, le sucre, l’huile et le 
beurre doux, les limonades et les sodas. 
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8. En pediatrie, les farines infantiles doivent contenir moins de 10 mg 
de Na pour 100 g, c’est pourquoi les farines aux legumes sont a exclure. 

Conseils culinaires 

Pour ameliorer le gout des mets, il est conseille d’utiliser a bon escient 
toutes les epices et les aromates : moutarde et sauces tomate « sans sel », 
herbes, legumes, vinaigre, citron, huiles parfumees et caramel. 


DIETETIQUE DU SUJET AGE DENUTRI 


La denutrition peut etre definie par une perte de poids recente de l’ordre 
de 5 % sur les 2 derniers mois ou en se basant sur l’indice de masse corporelle 
(voir p. 960) inferieur a 18 chez l’homme et a 17 chez la femme. 


Les conseils concernant I’alimentation de la personne agee sont a adapter 
selon qu’elle peut ou non beneficier d’une aide pour faire ses courses ou la cui- 
sine et bien sur de son degre d’autonomie. Proposer 4 a 5 repas ou collations de 
petits volumes dans la journee, ceci d’autant plus s’il s’agit d’une personne fati- 
guee et ayant peu d’appetit. La diminution, frequente avec Page, de la sensibilite 
gustative incite a utiliser largement les epices et les aromates. La personne agee 
ne consomme plus ou peu de lait : veiller a ce que l’enrichissement de son ali- 
mentation par du lait ou des produits riches en lactose ne provoque pas de diar- 
rhee. D’une maniere generate, il existe chez l£ sujet age une defiance vis-a-vis 
des propositions de produits hypercaloriques ou hyperprotidique prets a 
l’emploi. L’ideal est de conserver le plus longtemps possible une cuisine tradi- 
tionnelle et, si cela s’avere necessaire, d’y-mcOTporer de fagon discrete les enri- 
chissements necessaires et, en dernier recours, de faire appel a des produits 
prets a l’emploi. Il reste que le meilleur stirriulant de l’appetit est le plaisir par- 
tage d’un repas pris avec d’autres. 


mleur sti 

;# 


Apport protidique ^ 

Le besoin en protides est de 1 g/kg de poids chez un sujet normal 
(c’est-a-dire pour un indice de masse corporelle d’environ 22). En cas 
de denutrition, cet apport doit etre majore et l’apport energetique aug- 
ments simultanement. 


Les defauts de mastication entraTnent une diminution de la consom- 
mation de viande. On peut conseiller des plats a base de poisson et/ou 
contenant de 1’oeuf et/ou des produits laitiers : bechamel, sauce 
Mornay, gratins, salades composees contenant des cubes de fromages, 
des lamelles de poulet ou de jambon, puree enrichie d’un oeuf parsemee 
de fromage rape. 

Les produits laitiers, s’ils sont bien toleres, peuvent aussi etre inclus 
dans des preparations sucrees, en dessert : Tie flottante, ceufs au lait, 
far breton, clafoutis, gateau de semoule maison, pain perdu. 

Il est possible d’inclure de la caseine a gout vanille ou neutre en 
poudre ou liquide qui ne contient pas de lactose dans un certain 
nombre de preparations sucrees : flans, souffles. D’autres poudres sont 
a gout neutre ; elles peuvent etre melangees a des preparations salees : 
potages, purees, pains de viandes, de poissons ou de legumes. 

Il existe des preparations en cremes ou liquides pretes a l’emploi a 
acheter en pharmacie (voir tableau 114, p. 433) : cremes desserts avec 
ou sans lactose ; boissons en briquettes de 200 ml sucrees avec ou sans 
lactose ; potages en briquettes. 
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Si la personne agee eprouve un degout du lait, il existe des boissons 
aromatisees aux fruits hyperprotidiques et hypercaloriques en bri- 
quette de 200 ml : voir tableau 114, p. 433. 

Enfin, des preparations hyperprotidiques et hypercaloriques mixees 
salees deshydratees d’utilisation simple peuvent fournir un appoint 
protido-energetique interessant. 

Apport energetique 

Les besoins energetiques dependent en grande partie de l’activite 
physique. On peut neanmoins s’appuyer sur les recommandations du 
CNRS-CNERNA (voir Apports nutritionnels conseilles, p. 406). Ces 
besoins augmentent en periode d’infection ou en periode de renutri- 
tion. II est bon de garder environ 50 % de l’apport energetique total 
(AET) sous forme de glucides si possible sous forme d’amidon, les 
mono- et disaccharides ne devant fournir que 20 % de l’AET. 

Lorsque la prise alimentaire est limitee a un petit volume, il est 
necessaire d’utiliser des produits a forte densite energetique. On peut 
enrichir purees, cremes, compotes et tous les liquides en malto-dex- 
trines qui ont un pouvoir sucrant 2 fois moins grand que celui du sucre, 
en remarquant qu’une cuillere a cafe de malto-de^trines ne pese que 2 g 
et ne fournit done que 8 keal. Done pour que leur ; utilisation soit effi- 
cace, il faut en faire peser une quantite globale fcjuotidienne qu’il sera 
necessaire d’inclure dans les preparations, au cours de la journee. 

Les matieres grasses fournissent .apport energetique important, 
on conseille d’ajouter un peu d’huile d’olive ou de melange d’huiles 
riches en acides gras mono- ettlojwnsatures et/ou de beurre ou de 
creme fraTche a toute prerai ration sal ee ou sucree. 

La plupart des produits incLpstriels cites plus haut conviennent a un 
enrichissement energetique. 

Apports en fibres 

Pour lutter contre une constipation frequente, fruits et legumes sont 
conseilles, mais on peut aussi proposer de consommer du pain complet 
ou au son qui ne demande pas de preparation particuliere. 

Dans tous les cas, la consommation de fibres est fonction de la tole- 
rance digestive. 

Apport hydrique 

Une des causes de la constipation frequente de la personne agee est 
un defaut d’hydratation. Les besoins se situent autour de 30 ml/kg de 
poids. L’alimentation apporte environ 800 a 1 000 ml que les boissons 
doivent completer. On propose a heures regulieres du the, des infu- 
sions voire du cafe, du jus de fruits, et du lait plus ou moins aromatise. 

S’il existe des troubles de la deglutition, les liquides presentes peu- 
vent etre epaissis a l’aide d’amidon instantane (type Magic Mix). A 
defaut, il est toujours possible d’epaissir un liquide avec de l’amidon de 
mais (Maizena) en solution a 2 ou 3 % par ebullition courte. Des prepa- 
rations pretes a etre consommees a base d’eau aromatisee et epaissie 
peuvent s’acheter en pharmacie. 


DIETETIQUE ET REGIMES 


453 


Apports vitaminiques 

Chez le sujet age, on observe frequemment des carences ou des sub- 
carences en vitamines Bl, B6, acide folique, C, A et E, carotene. 

II faut encourager la consommation de viande, poisson, ceufs, produits 
laitiers, beurre, legumes frais et fruits frais, en particulier d’agrumes qui 
peuvent etre consommes entiers ou en jus frais, afin d’assurer une 
meilleure couverture des apports recommandes. 


Apport en calcium et en autres mineraux 

II apparaTt important a Page ou le squelette se fragilise d’assurer 
les apports recommandes en calcium qui s’elevent a 1 200 mg par 
jour. Les produits laitiers sont la principale source de calcium de 
l’alimentation. Les fromages a pate cuite (gruyere, comte...) sont les 
plus riches (~1 000 mg/ 100 g) et presentent l’avantage de ne pas 
contenir de lactose qui n’est pas toujours bien tolere chez le sujet 
age denutri. Les yaourts peuvent fournir un apport appreciable 
(-200 mg/pot de 125 g). 

Les eaux embouteillees riches en calcium peuvent faire un appoint : 
Hepar Contrexeville, Vittel, Badoit, San Pellegrino, Courmayeur. Les eaux 
embouteillees riches en magnesium ont un effet laxatif : Hepar, Badoit. 

Pour augmenter la ration alimentaire en^agnesium, on peut encou- 
rager la consommation des fruits secs e^or^agineux. Le zinc est plus 
largement retrouve dans les viandes, les poissons, les legumes secs, les 
pates et le pain surtout complet. 


REGIME DES HYPERLI 


& • • 

POPROTEINEMIES 


I. REGIME DE L’HYPERCHOLESTEROLEMIE 

Le regime est destine a diminuer le taux de cholesterol sanguin. Une 
restriction energetique est utile pour obtenir un amaigrissement. 

1. Limiter a la fois l’apport de cholesterol exogene a 300 mg/jour et 
la part de lipides de l’alimentation a 30 % de l’apport energetique total, 
tout en favorisant l’apport d’acides gras poly- et mono-insatures. 

2. Assaisonner des aliments preferentiellement avec des huiles conte- 
nant des acides gras essentiels comme l’acide linoleique (omega-6) et 
l’acide alpha-linolenique (omega-3). Ces acides gras sont des precurseurs 
d’acides gras a plus longues chaTnes comme l’acide eicosapentaenoique 
(EPA) et docosahexaenoi'que (DHA) qui ont un role benefique dans la 
prevention des maladies cardiovasculaires. Afin de renforcer ces effets, 
il est conseille de consommer des poissons gras riches en DHA et en EPA 
2 a 3 fois par semaine. 

3. Les fibres alimentaires ont un effet de chelateur vis-a-vis du cho- 
lesterol alimentaire et leur role, par ailleurs benefique, n’est plus dis- 
cute. II est necessaire d’encourager leur consommation sous forme de 
fruits, de legumes et de pain plus ou moins complet ou de cereales enri- 
chies en fibres. 

4. Suppression des aliments les plus riches en cholesterol : cervelle, 
rognon. 

5. Limitation des aliments riches en acides gras satures et/ou en cho- 
lesterol : creme fraTche, beurre, lait entier, yaourt et laitages au lait 
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entier, creme dessert au lait entier, glaces, fromages a plus de 45 % de 
matieres grasses, saindoux, Vegetaline, canard, oie, peau des volailles, 
charcuterie (sauf le jambon), jaune d’oeuf, tous les plats cuisines et les 
sauces toutes pretes du commerce, patisserie et viennoiseries, sauces, 
fritures, panures et ragout. 

6. Choix des autres aliments : 

a) lait ecreme, yaourt nature ou aromatise, fromage a 20 ou 0 % de 
matieres grasses ; 

b) parties maigres des viandes de bceuf, veau, mouton, pore, cheval, 
poulet ; tous les poissons, avec une frequence de consommation de 
2 fois par semaine ; 

c) tous les legumes verts ou secs, tous les fruits, pommes de terre, 
pates, semoule ou riz ; 

d) sucre, confiture, bonbons, sorbets et chocolat avec moderation ; 

e) corps gras : preferentiellement huile d’olive et de colza, puis huile 
de soja, de mai's, de tournesol ou un melange de ces huiles, puis mar- 
garine pauvre en acides gras « trans » (Primevere, Olivio...) pour rem- 
placer le beurre. 

II. REGIME DE L f HYPERTRIGLYCERIDEMIE 

Bien souvent associee a rhypercholesteroletnie, l’hypertriglyceri- 
demie est fortement dependante de la consommation de saccharose, de 
fructose et/ou d’alcool. 

1. Lorsqu’il y a surpoids, une reduction ponderale est necessaire et 
parfois suffisante pour normaliser le taux de triglycerides sanguins. 

2. En outre doivent etre diminue^tesjucre, les produits sucres, les jus 
de fruits. La consommation de^ffiyj)Rs doit etre limitee a 2 par jour 
(environ 2 fruits moyens, soit 250 a 300 g/jour). 

3. II est souhaitable de limited la consommation d’alcool a 1 verre de 
vin par jour. 

REGIME DE RESTRICTION ENERGETIQUE 

Ce type de regime vise une perte de poids chez Tadulte. Chez l’enfant, on tente 
d’obtenir une stabilisation du poids en surveillant la croissance staturale. Dans les 
deux cas, le regime de restriction energetique passe souvent par une regularisa- 
tion de la prise alimentaire, tant dans le rythme des repas que dans la quantite et 
la qualite des aliments. Le regime vise a l’acquisition de notions d’equilibre alimen- 
taire au long terme. 

II est vain de vouloir faire appliquer un tel regime sans avoir pris le temps de 
connaTtre les rythmes et les habitudes alimentaires du patient. Apres une premiere 
evaluation des desequilibres observes, il est necessaire d’etablir avec le patient, 
quel que soit son age, une sorte d’accord au terme duquel il accepte de tenter de 
modifier son comportement alimentaire. Une evaluation de la prise alimentaire et 
des difficultes rencontrees, surmontees ou non, doit etre faite regulierement si 
possible par un dieteticien. 

D’une maniere generate, l’exercice physique doit etre encourage afin de 
conserver la masse musculaire. 

L’ideal est une prise en charge globale du sujet obese par une equipe pluri- 
disciplinaire qui regroupe : medecins, dieteticiens, kinesitherapeutes et psychologues. 

Conseils generaux 

1. Le regime doit etre adapte, e’est-a-dire preciser les aliments qu’il 
faut consommer au cours de la journee, voire de la semaine, etre per- 
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sonnalise en tenant compte des gouts et des habitudes alimentaires. Le 
taux calorique du regime ne doit pas etre inferieur de plus de 20 a 30 % 
du niveau energetique de 1’alimentation spontanee et tenir compte du 
projet therapeutique : 

a) L’apport proteique doit apporter au moins 1 g/kg de proteines soit 
10 a 15 % des apports energetiques totaux (AET). Si par degout du lait 
et des fromages, la ration proteique est exclusivement sous forme de 
poisson ou de viande, il faut supplementer avec 500 mg/j de calcium. 

b) L’apport glucidique est de 50 a 55 % des AET (dont 10 % des AET 
pour les glucides simples et le restant sous forme de glucides complexes). 

c) L’apport lipidique est de 30 a 35 % des AET en limitant les graisses 
saturees animales et en privilegiant les matieres grasses vegetales. 

2. Sont permis la viande maigre, le poisson, les oeufs, les produits laitiers 
a 25 % ou a 0 % de matiere grasse, les legumes verts (frais, surgeles ou en 
conserve). Les modes de cuisson proposes sont au court-bouillon, en 
grillade, poche ou en papillote ou au micro-onde sans matiere grasse. 

3. Sont permis en quantites controlees les fromages, les pommes de 
terre, les pates, la semoule, le riz, le pain, les biscottes, les fruits frais 
ou cuits sans sucre, le beurre, les huiles, la creme fraTche, la margarine, 
le lard. 

4. Sont interdits la charcuterie a l’exg 
sucre et les produits sucres, l’alcool, to 
mentent l’apport lipidique : les fritures, 

# 


du jambon maigre, le 
JeVmodes de cuisson qui aug- 
es panures, preparations en 


sauces ou en ragout. 


Exemples 

1 . Regime apportant 1 60D 

L’energie est apportee de protides, 31 % lipides, 50 % de glu- 

cides. Matiere graSse ppur la journee : 2 cuilleres a soupe d’huile 
d’olive, de colza ou de melange d’huiles. 

a) Petit-dejeuner : 1 verre de lait ecreme (150 a 200 ml), cafe ou the, 
50 g de pain, 1 noisette de margarine ou de beurre. 

b) Dejeuner : 100 g de viande ou poisson, 100 g de pomme de terre 
ou pates ou riz (poids cuit), legumes verts crus ou cuits a volonte, 
1 laitage a 20 % de matiere grasse sans sucre, 1 fruit moyen (100 a 
120 g), 70 a 80 g de pain. 

c) Diner : meme structure que le dejeuner. 

2. Regime apportant 1 800 kcal 

L’energie est apportee par 19 % de protides, 31 % lipides, 50 % de glu- 
cides. Matiere grasse pour la journee : 3 cuilleres a soupe d’huile 
d’olive, de colza ou de melange d’huiles, ou bien 2 cuilleres a soupe 
d’huile d’olive, de colza + 1 noix de beurre cru. 

a) Petit-dejeuner : 1 verre de lait ecreme (150 ml a 200 ml), cafe ou 
the, 50 g de pain, 1 noisette de margarine ou de beurre. 

b) Dejeuner : 100 g de viande ou poisson, 150 g de pomme de terre 
ou pates ou riz (poids cuit), legumes verts cuits, 1 laitage a 20 % de 
matiere grasse sans sucre, 1 fruit moyen (100 a 120 g), 70 a 80 g pain. 

c) Diner : meme structure que le dejeuner ; on peut remplacer un lai- 
tage par 30 g de fromage. 

Rajouter les edulcorants. 
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REGIME SANS GLUTEN 

II exclut de l’alimentation tous les aliments contenant de la gliadine a savoir 
contenant du ble ou froment ou epeautre, de 1’avoine, de Forge et du seigle. 

Les indications ci-dessous ne sont qu’un element indicatif (voir tableau 124). II 
est indispensable de consulter les etiquettes des produits industriels (exclure les 
aliments contenant ble, froment, orge, avoine, seigle, amidon non precise). La prise 
en charge se fait apres confirmation du diagnostic par une biopsie intestinale ; elle 
est soumise a conditions. 

On peut obtenir des produits sans gluten en pharmacie et dans certaines 
grandes surfaces. 

Pour tous renseignements pratiques : s’adresser a l’AFDIAG (Association 
fran^aise des intolerants au gluten), 15 rue de Hauteville 75010 Paris, 
http://www.afdiag.org. 


Tableau 124. — Regime sans gluten. 


ALIMENTS 

AUTORISfiS 

DfiFENDUS 

Laits 

Tous : entier, demi-ecreme 
ou ecreme nature ou aromatises 


Fromages 

Tous les fromages blancs, 
yaourts et petits suisses natures, 
aromatises ou aux fruits ; tous les 
fromages, les flams gelifies 

Les mousses de specialites laitieres qui 
contiennent de la farine ou 
des cereSles ; les flans et preparations 
de type creme ou qui contiennent 
de la fa(in<5 ; les gateaux de semoule 

Viandes 

Toutes les viandes, jambon 
ou chair a saucisse fraTche 
ou surgelees au naturel 

Conserves de viandes cuisinees ; 
chareiaterie, farce charcutiere, boudin 
blanc ou noir, mousse et puree de foie, 
plats de viande cuisines du commerce, 
surgeles ou en conserve, quenelles, 
viande panee ou en croute 

Poissons 

Tous les poissorw frais K 
ou surgeles au naturel, mimes 
ou seches, conserves 
de poissons a l’huile au vin blanc, 
aux aromates ou en saumure, 
tous les crustaces 
et les mollusques frais 
ou surgeles au naturel 

Poissons panes ou farines ; plats 
de poisson, mollusques ou crustaces 
cuisines du commerce, frais 
ou surgeles ; « beurre » de poisson 
ou de crustaces 

CEufs 

Tous frais ou durs 

Les preparations industrielles a base 
d’oeuf 

Matieres 

grasses 

Beurre doux ou sale allege 
ou non, huiles, margarine, 
Vegetaline, creme fraTche, 
saindoux, lard 

Certaines preparations contenant 
des Hants 

Legumes 

verts 

Tous les legumes verts ou secs : 
frais, en conserve au naturel 
ou surgeles au naturel ; potage 
et soupe en sachet ou en boTte 
verifier la composition ; petits 
pots et aliments pour enfants 
portant la mention « sans gluten » 

Legumes verts ou secs cuisines 
du commerce, frais, en conserve 
ou surgeles 
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Tableau 124. — Regime sans gluten, (suite ) 


ALIMENTS 

AUTORISES 

DfiFENDUS 

Pomme 
de terre 

Sous toutes les formes. Attention 
aux recettes qui necessitent 
de la farine : ragouts, bechamel 

Les preparations industrielles 
ou cuisinees du commerce : ragout, 
pommes dauphines, gratins 

Cereales 

Mais, millet, sarrasin, soja, 
arrowroot, quinoa, sesame, 
sorgho et leurs derives sous 
forme de creme, semoule, 
flocons ; Manioc et ses derives : 
tapioca, tapiocaline, creme de 
tapioca ; pop-corn, cereales de 
petit-dejeuner a base de ma'is 
ou de riz, pates, pain, biscuits 
et farine sans gluten, farine, 
creme et semoule de riz, galettes 
de riz soufflees ou non, cereales 
infantiles sans gluten. 

Ble, (froment, epeautre, kamut), orge, 
avoine, seigle et leurs derives sous 
forme de farine, semoule, flocons, 
pates ; tous les produits de 
panification et de viennoiserie : pains, 
biscottes gateaux et biscuits sucres 
ou sales, croissants ; chapelure, farine 
d’orge perlee, orge mondee ; farine 
et pain de seigle ; galette de millet, 
de sarrasin qui contiennent du ble 
ou du seigle 

Fruits 

Fruits frais, surgeles 
ou en conserve, fruits au sirop, 
compotes, fruits secs et 
oleagineux ; jus de fruits ; extraits 
et sirops de fruits, pates de fruits 


Produits 

sucres 

Sucre, blanc, roux, vanille, tows \ 
les bonbons ne contenant auerdyj 
sucre, glucose, fruits ou aromes ; 
gelee, confiture, miel, 
de marron pur fruih'pfar|®cre, 
caramel liquid^ rdglisse, 
chocolat, s^ntets 

Poudres dg pefiWlejeuner 
sans gluten 

Caramel, dragees, calissons 
: fet nougats ; poudres pour dessert 
instantane ou a cuire 

Boissons 

Eau du robinet ou en bouteille, 
sodas, sirop, limonades, bitter, 
vins, alcools y compris a base 
de cereales : whisky, vodka, gin. 

Biere, panache 

Condiments 
et divers 

Herbes fraTches ou seches, 
epices sans melange, levure 
chimique 

Toutes les sauces et moutardes 
de fabrication industrielle 
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MALADIES ET TRAITEMENTS 




Maladies du cceur 
et des vaisseaux 

par Ph. Beaufils 


ATHEROTHROMBOSE 


Maladie systemique, evolutive et de mecanisme incompletement compris, res- 
ponsable de la majorite des accidents vasculaires observes a l’age adulte dans 
les territoires coronaire, cerebral et des membres inferieurs. Deux processus s’y 
associent : 


1 . L ' atherosclerose resulte de l’accumulation des lipoproteines de basse densite 
(LDL) dans l’intima arterielle, de leur oxydation in situ, de l’infiltration intimale par 
des monocytes-macrophages et de leur transformation en cellules spumeuses 
riches en LDL-cholesterol oxyde ; ces lesions aboutissent a la plaque atheroma- 
teuse, constitute d’un noyau lipidique centred, d’une chape fibreuse faite de cel- 
lules musculaires lisses, et d’une matrice ejftracellulaire. L’instabilite ou la 
« vulnerability » de la plaque d’atherosclerose deptod d’un processus inflamma- 
toire actif dont temoigne l’elevation de la proteine C reactive (CRP) et de sa struc- 
ture intime appreciee par scanner bi-energie ou par IRM. 

2. La thrombose responsable des acci^jt^sjaigus les plus graves. 

Diagnostic 

Voir revaluation du rel 
pp. 1632, 1639 et 1742. 




tentissement vasculaire de ce processus 

FACTEURS DE RISQUE CARDIOVASCULAIRE 


En dehors du sexe masculin, de l’age et des facteurs genetiques (familiaux et 
ethniques), quatre facteurs de risque jouent un role essentiel dans le developpe- 
ment precoce et la progression de l’atherosclerose ; leur correction est a la base 
des strategies de prevention, notamment secondaire. D’autres facteurs de risque, 
comme l’alimentation riche en acides gras satures, la sedentarite, l’obesite notam- 
ment abdominale (tour de taille superieur a 88 cm chez l’homme et 80 cm chez la 
femme), les situations de thrombophilie et l’hyperhomocysteinemie sont aussi a 
prendre en consideration (voir pp. 740 et 1615). La prise en compte des facteurs 
de risque doit etre, si possible, globale pour etre reellement efficace. 


Hyperlipoproteinemie 

Le risque de maladie coronaire augmente parallelement avec les taux 
du cholesterol total, du LDL-cholesterol et a un moindre degre des tri- 
glycerides ; il diminue avec celui du HDL-cholesterol. Chaque palier 
d’augmentation de 10 % du LDL-cholesterol induit une elevation de 
20 % du risque coronaire. Le lien de l’hyperlipoproteinemie avec les 
autres localisations de l’atherosclerose n’est pas demontre. 

Voir Hyperlipoproteinemies, p. 953. 


Hypertension arterielle 

Le risque d’accident vasculaire cerebral, ischemique ou hemorra- 
gique, et de maladie coronaire croit parallelement avec l’augmentation 
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des chiffres de la tension arterielle systolique et diastolique. Au-dela de 
160/95, le risque d’accident cerebral ischemique est multiplie par 4. 

Voir Hypertension arterielle, p. 873. 

Diabete et syndrome metabolique 

II existe un lien tres etroit entre le diabete de type 2 et l’atheroscle- 
rose, quel que soit le territoire arteriel concerne. La maladie coronaire 
du diabetique de type 2 est particulierement severe : les lesions sont 
habituellement multitronculaires, a la fois proximales et distales sur 
des arteres de petit calibre, volontiers calcifiees. Ces lesions s’installent 
silencieusement apres des annees de syndrome metabolique asso- 
ciant, outre la resistance a l’insuline, une obesite abdominale, une 
hypertension arterielle, une hypertriglyceridemie et une baisse du 
HDL-cholesterol. 

Voir Diabete, p. 941 et Syndrome metabolique, p. 959. 


Consommation de tabac 

Facteur de risque majeur de maladie coronaire et d’arterite des 
membres inferieurs. Le risque d’infarctus du myocarde augmente en 
cas de tabagisme passif proportionnellement aja duree d’exposition. Le 
tabagisme actif multiplie par 3 le risque d’infaArtus, parallelement au 
nombre de cigarettes fumees. Plus de 80 % de/Htfarfctus observes avant 
45 ans surviennent chez des fumeurs. Le sevrage tabagique complet 
s’accompagne a 1 an d’une diminution de 50 % du risque d’infarctus du 
myocarde et d’une suppression du s masque d’accident cerebral ische- 
mique. L’interdiction de fumer dans les lieux publics italiens s’est 
accompagnee d’une diminution $«£ plus de 10% de la frequence des 
infarctus du myocarde. 


ANGINE DE POITRIN 




Syndrome douloureux thoracique traduisant une inadaptation entre les besoins 
en oxygene du myocarde et 1’apport sanguin par les coronaires. Sa cause 
quasi exclusive est l’atherothrombose coronaire. 


Diagnostic 

1. Base sur les caracteres de la douleur : retrosternale haute, medio- 
thoracique, constrictive ou avec sensation de brulure, irradiant aux 
bras ou au maxillaire inferieur, de courte duree (30 secondes a 
quelques minutes), soulagement immediat par un derive nitre d’action 
rapide. 

2. Les circonstances de survenue de l’angine de poitrine permettent 
de distinguer : 

a) Yangor d’effort stable. II apparaTt pour un effort de marche corres- 
pondant au seuil ischemique mesurable par epreuve d’effort et dispa- 
raTt a l’arret de l’effort ; 

b) les syndromes coronaires aigus. Qu’ils soient de novo, aggravant un 
angor stable connu ou survenant au repos, ils resultent de la formation 
d’un thrombus sur une plaque ulceree ou rompue. L’existence de 
troubles de la repolarisation inter-critique et l’elevation de la troponine 
permettent d’en hierarchiser la gravite. Un syndrome coronaire aigu 
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avec douleur de plus de 15 minutes et sus-decalage de ST (STEMI+) doit 
etre considere comme un infarctus ; 

c) Yangor de Prinzmetal. C’est un cas particulier d’angor spontane, 
recidivant par crises entrecoupees d’intervalles libres, avec sus-deca- 
lage transitoire de ST et frequentes arythmies ventriculaires severes ; il 
est attribue a un spasme sur des coronaires angiographiquement nor- 
males. 

Explorations 

1. Electrocardiogramme : contemporain de la douleur, il montre un 
sous- ou sus-decalage de ST. En dehors d’une douleur, le trace normal 
n’elimine pas la maladie coronaire et des troubles stables de la repola- 
risation ne sont pas synonymes d’une ischemie myocardique severe et 
prolongee. 

2. Epreuves d’effort : l’electrocardiogramme d’effort (voir p. 1630), la 
scintigraphie myocardique au Thallium 201 (voir p. 1640) mettent en 
evidence des anomalies dues a l’ischemie myocardique. L’echocardio- 
graphie de stress apporte des renseignements identiques aux deux pre- 
cedents, mais est d’usage restreint (consommateur de temps machine 
et medecin). 

3. Coronarographie : a visee diagnostiqufe, elle n’est utile qu’en cas 
de douleurs atypiques sans preuve d’ ischemie myocardique chez les 
patients a haut risque de maladie coronaire. Dans ces cas, elle pourrait 
etre supplantee par le coro-scanner. Dans les syndromes coronaires 
aigus et meme dans l’angor d’effort Stable, elle est indispensable pour 
evaluer la severite, le siege, l’extension des stenoses et leur accessibi- 



lity a un geste d’angioplasU^ou de chirurgie par pontage. 

4. Evaluation des facteurs^ae risque et de l’extension de l’athero- 


sclerose. 

Principales complications 

Mort subite, infarctus du myocarde, insuffisance cardiaque. 

Traitement 

1. Sont imperatifs dans toils les cas : 

a) un derive nitre d’action rapide a portee de main ; 

b) l’acide acetylsalicylique a la dose de 75 a 325 mg/jour (ou le clopi- 
dogrel en cas d’allergie) ; 

c) la correction parfaite et durable des facteurs de risque : un sevrage 
tabagique, un controle de la tension arterielle (< 140/90 mmHg), du taux 
de LDL-cholesterol (< 1 g/1), de l’hemoglobine glyquee (< 6,5 %) chez le 
diabetique, une reduction ponderale et une activite physique reguliere, 
parfois apres readaptation. 

2. En cas d’angor d’effort avec ischemie myocardique documentee et 
de syndromes coronaires aigus, une revascularisation myocardique par 
angioplastie-stenting aussi complete que possible ou, lorsque des 
lesions occlusives ne se pretent pas a l’angioplastie, par pontage aorto- 
coronaire doit etre realisee. 

3. Les syndromes coronaires aigus avec signes de gravite (douleur de 
repos, troponine elevee et/ou trouble de la repolarisation inter- 
critique) imposent l’hospitalisation en unite de soins intensifs cardio- 
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logiques, le repos au lit, une preparation a l’angioplastie par l’asso- 
ciation de deux anti-agregants plaquettaires et, en cas de recidive 
angineuse, l’administration intraveineuse d’un anti-GPIIb/IIIa (voir 
p. 38). Au decours de l’angioplastie-stenting, associer acide acetylsali- 
cylique et clopidogrel (ou ticlopidine) pendant 1 mois en cas de stent 
nu et 1 an en cas de stent habille. 

4. En Fabsence d’indication de revascularisation myocardique ou en 
cas d’echec, le traitement medicamenteux s’appuie sur un betablo- 
quant ou, en cas de contre-indication et d’intolerance, sur un inhibiteur 
calcique (diltiazem, verapamil), isolement ou en association avec un 
autre anti-ischemique (dihydropyridine, derive nitre d’action prolongee 
et delivreurs directs de NO, trimetazine, ivabradine). Ni les medica- 
ments antiangoreux, ni la revascularisation coronarographique ou 
chirurgicale n’ameliorent le pronostic vital de la maladie coronaire, 
hors infarctus. 

5. Le traitement de Vangor de Prinzmetal repose sur les inhibiteurs 
calciques. En cas d’echec de l’association de deux inhibiteurs calciques 
a la dose maximale toleree, une angioplastie-stenting du (ou des) site(s) 
de spasme doit etre realisee. 

• 

INFARCTUS DU MYOCARDE 

Necrose myocardique due a une thrombose d’liite a^fere coronaire epicardique. 
La frequence de la mortality pre-hospitaliere pair rhort subite est inconnue. La prise 
en charge moderne basee sur la recanalisa;UcWcoronarographique de Fartere 
obturee avant la 6 e heure par angioplastie steiiting a reduit la mortalite hospita- 
liere qui atteint encore 8 a 10 %. Les facteurs de mauvais pronostic sont Page, le 
retard de la prise en charge, Fetgndde Agjia necrose et le retard ou Fabsence de 
recanalisation, un antecedentLde cardiopathie avec dysfonction ventriculaire 
gauche, un diabete. La mortalite ppst-nospitaliere est de 3 a 5 % par an. 

Diagnostic 

Base sur : la douleur angineuse, intense, prolongee plus de 
15 minutes, insensible a un derive nitre d’action rapide suffit pour evo- 
quer un infarctus et pour justifier l’appel immediat du Centre 15. 

Attention ! La douleur peut manquer, etre masquee par un essouffle- 
ment ou des palpitations, n’etre pas reconnue : autant de causes de 
retard au diagnostic et a la prise en charge. 

Explorations 

1 .A I’arrivee du SAMU : l’electrocardiogramme confirme le dia- 
gnostic, en montrant un sus-decalage de ST englobant T. Cette anomalie 
suffit, chez un patient ayant une douleur angineuse prolongee, pour 
decider le transfert medicalise en unite de soins intensifs cardiolo- 
giques pour une revascularisation medicamenteuse ou coronarogra- 
phique. La topographie des signes electriques localise l’infarctus, mais 
sans relation stricte avec Fartere occluse ou le siege de la thrombose 
(infarctus anterieur de Vj a V 3 ou V 4 -V 5 -V 6 , lateral haut en Dj-VL, infe- 
rieur en D 2 -D 3 -VF, basal en V 7 -V 8 -V 9 ). 

Toutefois, l’electrocardiogramme peut etre en defaut, sans anomalie 
significative de la repolarisation car trop precoce ; il peut etre ininter- 
pretable en cas de stimulateur cardiaque, de syndrome de Wolff- 
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Parkinson-White et surtout de bloc de branche gauche. Malgre 
l’absence de confirmation electrocardiographique de l’infarctus en 
cours de constitution, le transfert medicalise en unite de soins intensifs 
cardiologiques s’impose en vue d’une coronarographie immediate. 

2. Au-dela des toutes premieres heures : l’electrocardiogramme 
montre une normalisation du segment ST, l’apparition d’une onde Q 
large (> 4 ms) et une inversion de l’onde T. Les dosages enzymatiques 
mettent en evidence une elevation de la creatine kinase (voir Biomar- 
queurs cardiaques, p. 1641), dessinant un pic precoce, avant la 
24 e heure en cas de revascularisation, un pic tardif en l’absence de 
revascularisation avec aire sous la courbe proportionnelle a la taille de 
la necrose en cas de prelevement repetes toutes les 6 heures, ainsi 
qu’une augmentation de la troponine pendant 10 jours, permettant un 
diagnostic a distance du debut de l’infarctus. 

Principales complications 

1. A la phase pre-hospitaliere : syncope par bloc sino-auriculaire des 
infarctus inferieurs, regressifs car vagal, et mort subite par fibrillation 
ventriculaire necessitant une defibrillation immediate. Ces arythmies 
justifient le monitorage pendant le transport en ambulance et l’hospita- 
lisation en unite de soins intensifs cardiologiques ; elles n’ont pas de 
signification pejorative pour le pronostic a distance. 

2. A la phase hospitaliere : les conlplications sont devenues rares 
depuis la generalisation de la revascularisation. II peut survenir : 

a) une tachycardie ventriculajf^ente de revascularisation, habituel- 
lement bien supportee, non durable et non recidivante ; 

b) un bloc auriculo-ventriculaire lesionnel regressif, non recidivant, 
et des arythmies ventriculaires (tachycardie et fibrillation) sans signifi- 
cation pejorative pdur le pronostic a distance ; 

c) une insuffisance ventriculaire gauche, depuis l’cedeme pulmonaire 
jusqu’au choc cardiogenique, en rapport avec la taille de la necrose et 
avec une dysfonction ventriculaire gauche pre-existante ; 

d) un bas debit cardiaque avec hypotension sans vasoconstriction et 
turgescence jugulaire en cas de necrose du ventricule droit au cours 
d’un infarctus inferieur (diagnostic echocardiographique) ; 

e) des complications mecaniques par rupture parietale (mort subite 
par dissociation electromecanique), par dysfonction ou rupture de 
pilier (insuffisance mitrale aigue), par rupture septale (communication 
interventriculaire) ; 

f) des complications thrombo-emboliques, systemiques a point de 
depart ventriculaire gauche ou thrombose veineuse profonde avec 
risque d’embolie pulmonaire. 

3. A distance de l’ episode de necrose : 

a) une tachycardie ventriculaire monomorphe, soutenue, par reen- 
tree sur la cicatrice d’infarctus ; 

b) une mort subite par fibrillation ventriculaire dont le meilleur fac- 
teur predictif est une fraction d’ejection du ventricule gauche inferieure 
a 35 % ; 

c) une dysfonction et une insuffisance ventriculaire gauche ; 

d) un anevrisme parietal et un faux anevrisme. 
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Evaluation avant la sortie 

Glycemie et recherche d’une anomalie lipidique (cholesterol total, 
HDL et LDL-cholesterol, triglycerides). 

Echocardiographie : siege et etendue des troubles de la cinetique 
parietale segmentaire, evaluation de la fraction d’ejection du ventricule 
gauche, thrombus intra-ventriculaire. 

Holter ECG : caracteristiques de l’hyperexcitabilite ventriculaire, 
variability sinusale. 

Evaluation coronaire a la coronarographie initiate : resultat de 
l’angioplastie-stenting de la lesion coupable, siege, extension et carac- 
tere stenosant des lesions des arteres non coupables. 

Traitement 

1. Rassurer et calmer la douleur (morphiniques). 

2. Deboucher la coronaire coupable avant la 6 e heure. 

a) L’angioplastie-stenting est la technique de choix (equipe experi- 
ment ee sur un site habilite 24 h/24). La procedure est precedee le plus 
souvent par 1’injection d’anti-GPIIb/IIIa. La recanalisation est proposee 
au-dela de la 6 e heure en cas de douleur et d’ischemie persistantes ou 
recidivantes. Elle pourra concerner des lesions critiques sur d’autres 
arteres que l’artere coupable en cas de choc cardiogenique. 

b) La thrombolyse intraveineuse, en l’absepc% de contre-indication 
(voir p. 337), est entreprise des la phase pre-hospitaliere si la recanali- 
sation coronarographique ne peut pas etre envisagee moins de 
90 minutes apres la prise en charge par ^e SAMU. Une coronarographie 
avec eventuelle angioplastie-stentin^sera realisee a distance de la 
thrombolyse pour traiter une stenose residuelle. 

3. Maintenir l’association acicte'acetylsalicylique et clopidogrel pen- 
dant 1 mois en cas de stent nu et 1 an en cas de stent habille. 

4. Heparine de bas poids moleculaire a dose preventive pendant la 
duree de l’alitement. 

5. Prevention systematique des saignements digestifs par inhibiteur 
de pompe a protons. 

6. Betabloquant, sauf contre-indication, systematique pour certains 
et reserve pour d’autres aux cas comportant des lesions coronaires 
alternes ou une fraction d’ejection du ventricule gauche inferieure a 
35 % (risque rythmique). 

7. Inhibiteur de l’enzyme de conversion ou antagoniste des recep- 
teurs de l’angiotensine II en cas d’insuffisance cardiaque ou de fraction 
d’ejection du ventricule gauche inferieure a 50 % (remodelage ventricu- 
laire). 

8. Statine systematique et correction des facteurs de risque. 

9. Readaptation cardiaque pour les sujets jeunes, travailleurs de 
force ou sportifs. La readaptation est l’occasion de realiser une educa- 
tion therapeutique efficace (comportement en cas de recidive angi- 
neuse, compliance au traitement, correction efficace des facteurs de 
risque). 

En l’absence de complication, l’hospitalisation dure de 5 a 7 jours, 
avec une reprise du travail a envisager au bout de 2 semaines. 
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Traitement des complications 

1. Bloc auriculo-ventriculaire bas situe en cas d’infarctus anterieur : 
entraTnement electrosystolique transitoire (montee de sonde preven- 
tive devant l’apparition d’un bibloc ou d’un bloc de branche gauche). 

2. Arythmie ventriculaire : betabloquant a dose maximale toleree 
et/ou amiodarone (dose de charge per os), choc electrique externe en 
cas de tachycardie ventriculaire mal toleree ou de fibrillation ventricu- 
laire. 

3. CEdeme pulmonaire : furosemide intraveineuse et eplerenone, 
voire ventilation non invasive a haut debit d’oxygene. 

4. Choc cardiogenique : contre-pulsion intra-aortique et traitement 
chirurgical des complications mecaniques (rupture septale, mitrale, 
voire parietale). 

5. Bas debit d’un infarctus inferieur avec necrose du ventricule droit : 
remplissage, entraTnement electro-systolique a 90-100/min en cas de 
bradycardie inappropriee. 

6. Fraction d’ejection du ventricule gauche inferieure a 35 % : implan- 
tation preventive d’un defibrillateur automatique a discuter. 


INSUFFISANCE CARDIAQUE 

Incapacity du cceur a maintenir au repo£ e^tT’effort un debit suffisant pour 
repondre aux besoins metaboliques de 1’organisme. Sa prevalence est de 1 % entre 
l’age de 50 et 60 ans, et de 9 % au-dela de 80 ans. La mortality a 5 ans est superieure 
a 50 %. Les principales causes sont la maladie coronaire, 1’hypertension arterielle 
et les myocardiopathies. 

Diagnostic 

Base sur : 



1. La dyspnee d’effort, de decubitus avec orthopnee, paroxystique 
nocturne. Avec l’asthenie, elle permet 1’evaluation de l’incapacite et le 
pronostic sur la base de la classification fonctionnelle de la New York 
Heart association (NYHA 1 a 4). 


2. Les signes cardiovasculaires : tachycardie quasi constante, bruit 
de galop, souffle systolique variable d’insuffisance mitrale fonction- 
nelle, turgescence jugulaire. 


3. Les signes de retention hydrosodee : prise de poids, rales crepi- 
tants et epanchements pleuraux, oedemes des membres inferieurs, 
blancs, mous, indolores, bilateraux. 


4. L’hyperpression veineuse : hepatomegalie douloureuse et ascite, 
oligurie. 


Explorations 

1. Radiothoracique : augmentation du rapport cardiothoracique, ano- 
malies de la silhouette, hypervascularisation pulmonaire, epanche- 
ments pleuraux. 

2. Electrocardiogramme : hypertrophie ventriculaire, cicatrice 
d’infarctus, elargissement de QRS (> 160 ms) suggerant un asynchro- 
nisme intraventriculaire, trouble du rythme ou de la conduction favori- 
sant la decompensation. 
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3. Dosages enzymatiques : valeur predictive negative d’un taux de 
BNP inferieur a 100 pg/ml ou de NTproBNP inferieur a 300 pg/ml (voir 
Biomarqueurs cardiaques, p. 1641). 

4. Hypoxie et hypocapnie par effet shunt. 

5. Echocardiogramme. II precise : 

a) la dilatation du ventricule gauche, l’augmentation de l’epaisseur 
parietale et la diminution de la fraction d’ejection du ventricule 
gauche ; 

b) les pressions de remplissage (rapport E/A du flux transmitral), la 
pression arterielle pulmonaire systolique, la regurgitation mitrale et 
son mecanisme ; 

c) la dilatation auriculaire gauche, la dilatation des cavites droites de 
la veine cave inferieure et des veines sus-hepatiques ; 

d) les anomalies en rapport avec la cause ; 

e) l’asynchronisme interventriculaire et intraventriculaire gauche 
dont la mesure est essentielle pour l’indication d’une stimulation biven- 
triculaire. 

6. Holter ECG : valeur pronostique d’une tachycardie au repos avec 
perte de la variability sinusale, l’hyperexcitabilite ventriculaire est sans 
valeur predictive de la mort subite. 

7. Epreuve d’effort avec mesure des echanges gazeux : grande valeur 
pronostique, indication theorique de la transplantation si VO 2 max infe- 
rieure a 14 ml/kg/min. 

8. Catheterisme cardiaque, eventuellement utile pour evaluer une 
cause incertaine ou une orientatioiWprapeutique. 

9. Coronarographie systematique pour 1’enquete etiologique, meme 
en l’absence d’ischemie documentee. 



Traitement 

1. Dans tous les cas : 

a) Alimentation moderement salee et activite physique reguliere. 

b) Inhibiteur de l’enzyme de conversion ou, en cas de mauvaise tole- 
rance, antagoniste des recepteurs de l’angiotensine II, voire l’associa- 
tion des deux. 

c) Betabloquant, meme en l’absence de maladie coronaire. 

d) Spironolactone. 

2. En cas de retention hydrosodee : 

a) Regime sans sel strict, et restriction hydrique en cas d’hypona- 
tremie. 

b) Furosemide par voie intraveineuse au debut du traitement, puis 
per os 1 a 2 fois par semaine, a dose adaptee en fonction de la creatini- 
nemie. 

c) Augmenter la dose de spironolactone en cas de natriurese nulle. 

d) Utrafiltration en cas d’oedeme refractaire et d’insuffisance renale 
fonctionnelle oligurique et refractaire. 

3. Insuffisance cardiaque aigue : 

II s’agit d’une urgence. 

a) Furosemide par voie intraveineuse. 
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b) Oxygenotherapie et ventilation non invasive a haut debit d’oxy- 
gene permettant le plus souvent d’eviter 1’intubation et de raccourcir la 
duree d’hospitalisation. 

c) Correction, apres identification rapide, du ou des facteurs favori- 
sant la decompensation (bradycardie ou tachycardie inappropriees, 
poussee d’hypertension arterielle et d’insuffisance coronaire, fievre, 
anemie, hyperthyro'fdie...). 

d) Poursuite du betabloquant a discuter au cas par cas. 

e) Digoxine : elle n’a pas d’indication en dehors de son effet ralentis- 
seur sur une tachy-arythmie par fibrillation auriculaire. 

f) Dobutamine (dose maximale : 2,5 a 10 pg/kg/min) et dopamine 
(dose maximale : 2 a 10 pg/kg/min) dont l’association peut etre neces- 
saire pendant 10 jours (maximum), avec diminution tres progressive de 
la posologie en meme temps que la reintroduction d’un inhibiteur de 
1’ enzyme de conversion. 

g) Assistance circulatoire peripherique puis cardio-circulatoire de 
longues durees a discuter dans la perspective d’une transplantation. 

4. Insuffisance cardiaque chronique : 

a) Education therapeutique : elle optimise le regime, ameliore la com- 
pliance au traitement, permet l’automedfcation diuretique en cas de 
prise de poids et limiterait la frequence ]dqs hospitalisations. 

b) Readaptation cardiaque, notamment segmentaire (membre par 
membre) : reduit l’amyotrophie et ^anrlliore la capacite a l’effort ainsi 
que la qualite de vie. 

c) Adaptation reguliere du traitement de base : tenir compte de revo- 

lution de l’insuffisance cardisiqu^ ^classe NYHA, taux de BNP, donnees 
echocardiographiquevV ©2 m^) et de la tolerance des medicaments a 
la posologie maximale: £chi#res tensionnels, bradycardie, insuffisance 
renale). y' 

d) Prevention de la mort subite : betabloquant et defibrillateur auto- 
matique implantable ; celui-ci est indique lorsque la fraction d’ejection 
ventriculaire gauche est inferieure a 30 % (indication preventive) et en 
cas de mort subite ressuscitee par fibrillation ventriculaire documentee 
ou, si non documentee, en dehors d’une cause aigue reversible. 

5. Insuffisance cardiaque refractaire : 

a) Stimulation cardiaque en cas de bradycardie spontanee ou iatro- 
gene inappropriee ; la stimulation biventriculaire, en cas d’asynchro- 
nisme inter- et/ou intraventriculaire, ameliore la tolerance fonctionnelle 
mais pas la duree de la survie. 

b) Transplantation cardiaque : malgre ses excellents resultats, elle 
est limitee par la rarefaction dramatique des dons. 


INSUFFISANCE CARDIAQUE DIASTOLIQUE 

Syn : myocardiopathie restrictive. Defaut du remplissage diastolique avec 
conservation de la fraction d’ejection. Les deux principales causes sont la myocar- 
diopathie hypertrophique (primitive ou secondaire a une hypertension arterielle, 
un retrecissement aortique) et la myocardiopathie restrictive par surcharge myo- 
cardique (amylose, hemochromatose, sarcoidose) ou par fibrose sous-endocar- 
dique (maladie de Loeffler, hypereosinophilie filarienne). Plus souvent 
l’insuffisance cardiaque diastolique apparaTt primitive, notamment chez le sujet 
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age ; elle est rattachee a la « senescence », favorisee par l’hypertension arterielle 
et le diabete. 


Diagnostic 

Dyspnee d’effort et de decubitus avec orthopnee. 


Explorations 

1. Diminution de la VO 2 max (< 25 ml/kg/min). 

2. Elevation du taux de BNP ou de NTproBNP. 

3. Fraction d’ejection ventriculaire gauche superieure a 45 % et 
volume telediastolique du ventricule gauche normal. 

4. Echocardiogramme : 

a) augmentation de l’epaisseur parietale, dilatation auriculaire 
gauche ou bi-auriculaire, augmentation de la pression de remplissage 
ventriculaire gauche (flux mitral, Doppler tissulaire a l’anneau mitral) ; 

b) presence intramyocardique d’un aspect granite, brillant en cas 
d’amylose et d’un aspect hyperechogene en cas d’hemochromatose ; 
epaississement hyperechogene et calcifie de l’endocarde, predominant 
a la pointe du ventricule gauche, avec frequent thrombus intracavitaire, 
en cas d’endofibrose myocardique. 


Complications 

1. Insuffisance mitrale en cas d’endofibrose mydCardique. 

2. Fibrillation auriculaire, paroxystique^^^^^^^^^Jermanente, frequente 
surtout si amylose. 

3. Bloc auriculo-ventriculaire de tcu^dfegres en cas d’amylose. 

4. Embolies systemiques. 

5. Evolution vers la cardiomyopathie dilatee, particulierement rapide 
si amylose. 

Traitement 

1. Diuretique de l’anse en cas de dyspnee, d’cedeme pulmonaire et 
d’cedeme des membres inferieurs. La depletion hydrosodee excessive 
est mal supportee avec hypotension et insuffisance renale par bas debit 
cardiaque. 

2. Traitement axe sur celui des etiologies. 

3. Larges indications du traitement anticoagulant. 


INSUFFISANCE CARDIAQUE A DEBIT ELEVE 

Hypercinesie cardiaque secondaire. Principales causes : anemie, hyperthy- 
roidie, acromegalie, beriberi, fistule arterio-veineuse, maladie de Paget. L’evolution 
peut se faire vers une cardiomyopathie dilatee. 

Diagnostic 

1. Dyspnee d’effort, palpitations. 

2. Tachycardie, arythmie supraventriculaire, souffle systolique ejec- 
tionnel. 

Explorations 

1. Hypercinesie a l’echocardiogramme avec dilatation cavitaire pro- 
gressive. 

2. Augmentation du debit cardiaque au repos. 
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Traitement 

1. Betabloquant et anticoagulant en cas d’arythmie supraventricu- 
laire, notamment par hyperthyroi'die. 

2. Traitement etiologique. 


MYOCARDIOPATHIES DILATEES 


Dysfonctions systoliques (fraction d’ejection ventriculaire gauche < 45 %) avec 
dilatation ventriculaire gauche et souvent droite, hypokinesie globale et elevation 
des pressions de remplissage. Elies se compliquent frequemment de thrombose 
intracardiaque et de mort subite par fibrillation ventriculaire. Souvent idiopa- 
thiques, apres elimination d’une maladie coronaire. Contexte parfois evocateur 
d’une cause : 


a) infectieuse : maladie de Lyme, SIDA, legionelloses, maladie de Chagas ; res- 
ponsabilite de nombreux virus avec une evolution, parfois d’un seul tenant et fou- 
droyante, au decours d’une myocardite aigue ; 

b) toxique ou carentielle : alcoolique reversible par sevrage ; adriamycine irre- 
versible ; genetique : forme familiale (autosomique dominante a faible penetrance) 
et forme liee au chromosome X (mutation du promoteur de la dystrophine) ; 

c) rythmique, avec une dysfonction systolique ventriculaire regressant apres 
normalisation du rythme cardiaque ; 

d) post-partum a distinguer de l’eclampsie. # 


Diagnostic 

Signes cliniques et paracliniques d’' 


’une insuffisance cardiaque. 

iaqu^wy 

>y 

E HYPERTROPHIQUE 


Traitement 

Celui de l’insuffisance cardiai 

MYOCARDIOPy 

Hypertrophie myoccwditkie au ventricule gauche, voire du ventricule droit ou 
des deux ventricules, diagnoprtquee a I’echocardiogramme : parfois concentrique, 
plus souvent asymetrique a predominance septale, realisant un obstacle a rejec- 
tion du ventricule gauche (myocardiopathie hypertrophique obstructive). Les 
formes arythmogenes pures, responsables de syncopes et de mort subite, sont 
plus frequentes dans les formes familiales (autosomique dominante avec plusieurs 
mutations concernant les proteines du sarcomere). 


Diagnostic 

1. Angor d’effort, dyspnee d’effort, lipothymies et syncopes d’effort. 

2. Souffle meso-telosystolique au bord gauche du sternum avec ren- 
forcement post-extrasystolique ; conservation de B 2 . 


Explorations 

1. L’electrocardiogramme tres evocateur : hypertrophie ventriculaire 
gauche majeure avec inversion des ondes T, ondes Q fines de pseudo- 
necrose. 

2. Echocardiogramme decisif : augmentation de l’epaisseur parietale 
(> 15 mm) avec rapport epaisseur paroi septale/paroi posterieure supe- 
rieur a 1,3, obstruction de la chambre de chasse avec mouvement 
systolique anterieur de la mitrale et fermeture mesosytolique des sig- 
moi'des aortiques, regurgitation mitrale eventuelle ; au Doppler, gra- 
dient de pression intraventriculaire majore en post-extrasystolique ou 
par derive nitre. 
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3. Une hyperexcitabilite ventriculaire au Holter ou declenchee par 
stimulation ventriculaire programmee n’expose pas au risque de mort 
subite, a l’oppose de son apparition a l’occasion d’une epreuve d’effort. 


Traitement 

1. Sport formellement deconseille. 

2. Betabloquant ou verapamil, voire l’association des deux, en 
surveillant par echocardiographie la diminution du gradient intra- 
ventriculaire. 

3. Stimulation double chambre, auriculo-ventriculaire, dont le resultat 
fonctionnel et sur le gradient intraventriculaire est imprevisible. 

4. Alcoolisation septale au cours d’une coronarographie sous 
controle echocardiographique : elle ameliore la tolerance fonctionnelle, 
mais son impact sur la mortality n’est pas connu. Elle est aujourd’hui 
preferee a la myomectomie de Bigelow. 

5. Defibrillateur automatique implantable, en cas d’arythmie ventri- 
culaire soutenue documentee a l’effort ou en cas de mort subite ryth- 
mique ressuscitee ; il est d’indication tres large dans les formes 
familiales. 


6. Transplantation dans les formes evoluant vers la dilatation, l’hypo- 
kinesie diffuse et la dysfonction systolique sever 




ARYTHMIES 

Tres frequentes ; grande diversity cliniqud et electrocardiographique. Distin- 
guer, selon le mecanisme physiopathologique, les foyers et les reentrees. La sti- 
mulation du systeme renine-angiotesasine-aldosterone, habituelle en cas 
d’insuffisance cardiaque severe, joue^m wple determinant dans leur declenche- 
ment et explique 1’efficacite preventive des betabloquants et de la spirono- 
lactone. Souvent favorisees par^ne cardiopathie sous-jacente qu’elles 
compliquent et decompensent (v^lyulopathie mitrale et mitro-tricuspide plutot 
qu’aortique, maladie coronaire, cardiomyopathie...) ; temoignent souvent d’une 
alteration profonde de la fonction cardiaque. Les arythmies ventriculaires sou- 
tenues, tachycardie et surtout fibrillation ventriculaire, sont la cause la plus fre- 
quente de la mort subite qui est le mode de deces de pres de 50 % des 
cardiaques. 


ARYTHMIE SINUSALE 

Elle est frequente chez le sujet jeune et sans caractere pathologique. 

Diagnostic 

Rythme sinusal variable avec la respiration. 

Traitement 

Aucun : l’arythmie sinusale ne doit pas etre le pretexte a l’interdic- 
tion du sport. 

FIBRILLATION AURICULAIRE 

Disorganisation complete de 1’activite electrique des oreillettes. Paroxys- 
tique, persistante en l’absence de regularisation spontanee au bout de 4 jours 
ou permanente, elle est declenchee par la diffusion au massif auriculaire d’une 
activite electrique ectopique naissant dans un ou plusieurs foyers siegeant le 
plus souvent a l’emergence des veines pulmonaires dans l’oreillette gauche. Le 
retentissement hemodynamique important sur le remplissage ventriculaire et le 
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debit cardiaque resulte de la perte de la systole auriculaire et du raccourcisse- 
ment de la diastole en cas de tachy-arythmie. Elle favorise la thrombose auri- 
culaire gauche et constitue la premiere cause d’accident vasculaire cerebral 
embolique. 

Sa prevalence augmente avec l’age : 1 a 2 % vers 50 ans et plus de 50 % au-dela 
de 90 ans. Elle complique et decompense toutes les cardiopathies (valvulopathie 
mitrale, myocardiopathies hypertrophique et dilatee, cardiopathie hypertensive) 
et l’hyperthyro'fdie qu’elle revele souvent. La fibrillation auriculaire peut etre idio- 
pathique, survenant sur coeur sain, plus souvent chez le sujet jeune. 

Diagnostic 

1. Palpitations avec battements rapides et irreguliers. Dans les 
formes paroxystiques, debut brutal dans un contexte vagal (post-pran- 
dial, nocturne, apres un effort) ou catecholergique (stress pendant 
1’ effort) et arret progressif ; possibility d’angor et surtout de syncope 
inaugurate ou plus souvent post-tachycardique. 

2. Peuvent etre asymptomatiques ou revelees par une douleur thora- 
cique, une dyspnee inexpliquee, une syncope, un accident vasculaire 
cerebral ischemique. 

Explorations 

1. L’electrocardiogramme en cours d’arythmie montre le remplace- 

ment des ondes P sinusales par des ondes F tres rapides (> 360/min), 
irregulieres, parfois invisibles sauf en VpLes ventriculogrammes sont 
irreguliers, rapides (120 a 150/min), larges en cas de bloc de 

branche preexistant ou fonctionnel/Wne^bradycardie reguliere associee 
a une fibrillation auriculaire copesgpnd a un bloc auriculo-ventricu- 
laire complet ; une tachy-arythmie tres rapide, jusqu’a 300/min, evoque 
un syndrome de Wolff-Parkinson-White qui sera patent sur le trace en 
rythme sinusal. ■ " 

2. L’enregistrement Holter des formes paroxystiques permet d’eta- 
blir le parallele entre les^ymptomes et les crises d’arythmies, precise 
le mecanisme vagal (ralentissement prealable) ou catecholergique 
(acceleration prealable) et montre des extrasystoles focales ou de 
courtes salves plus ou moins incessantes. 

3. L’echocardiogramme, sur cceur ralenti ou en rythme sinusal : 

a) oriente le diagnostic etiologique ; 

b) evalue le retentissement hemodynamique : une dysfonction systo- 
lique ventriculaire gauche (dilatation ventriculaire et baisse de la frac- 
tion d’ejection) peut correspondre a une cardiopathie rythmique et 
regresser apres plusieurs semaines de rythme sinusal stable ; 

c) evalue le risque embolique (voie trans-oesophagienne) : thrombus 
auriculaire gauche, important contraste spontane intra-auriculaire 
gauche, diminution de la vitesse de vidange de l’auricule gauche. 

Traitement 

1. Fibrillation auriculaire recente (ou d’anciennete indeterminee) 

a) Anticoagulation par heparine a dose hypocoagulante. 

b) Ralentissement de la reponse ventriculaire par digoxine ou beta- 
bloquant selon la tolerance fonctionnelle. 

c) Choc electrique externe sous anesthesie generate en cas de mau- 
vaise tolerance (collapsus, oedeme aigu pulmonaire) ou de tachy- 
arythmie tres rapide avec ventriculogrammes tres larges (suspicion de 


474 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


syndrome de Wolff-Parkinson-White avec periode refractaire courte du 
Kent). 

2. Fibrillation auriculaire persistante 

a) Strategic classique : anticoagulation par antivitamine K a dose effi- 
cace pendant 3 semaines et choc electrique externe. 

b) Strategic courte : echocardiogramme trans-oesophagien et choc 
electrique externe le lendemain en cas d’absence de thrombus et de 
contraste spontane. 

Dans tous les cas, une anticoagulation efficace doit etre prolongee au 
minimum 6 semaines. 

3. Fibrillation auriculaire permanente 

a) Antivitamine K au long cours. Chez le sujet jeune a coeur sain, le 
risque hemorragique de l’anticoagulation peut legitimer un traitement 
par le seul acide acetylsalicylique. 

b) Quelles que soient l’anciennete de la fibrillation auriculaire et sa 
tolerance, une tentative de regularisation est legitime. Le resultat du 
choc electrique est optimise par une dose de charge d’amiodarone. 

c) Ralentissement de la reponse ventriculaire par betabloquant ou 

digoxine. • 

d) En cas de mauvaise tolerance et, surtout, 
gulation a vie, discuter une ablation par rad 
tats ne sont pas encore valides. 

4. Prevention des recidives 

a) Amiodarone (dosage de TSH se 
gine vagale documentee, eventuellen 
de classe Ic (electrocardiogmntiWg 
d’elargissement du ventridfilogr arrime) . 

b) Betabloquant, efficacite ]Jr£ventive en cas d’exceptionnelle origine 
catecholergique documentee. 

c) Poursuite d’une anticoagulation efficace jusqu’a preuve clinique et 
par Holter de l’absence de recidive pendant au moins 6 mois. 

5. Fibrillation auriculaire paroxystique 

Apres echec d’un traitement anti-arythmique par amiodarone, anti- 
arythmique de classe Ic, puis association des deux, l'ablation par 
radiofrequence (voir p. 3) permet d’obtenir 60 a 80 % de succes sans ou 
avec traitement anti-arythmique au long cours. 



ir eviter une anticoa- 
ence dont les resul- 


& 

riel), tres efficace en cas d’ori- 
: associee a un anti-arythmique 
i bout de 48 heures et arret en cas 


FLUTTER AURICULAIRE 

Le flutter commun, le plus frequent, correspond a une macro reentree intra- 
auriculaire droite tournant dans le sens anti-horaire et passant par l’isthme cavo- 
tricuspide. De nombreux circuits de flutter atypique peuvent exister dans 
l’oreillette droite (circuit tournant dans le sens horaire ou sur une cicatrice de 
patch de fermeture d’une communication inter-auriculaire) ou dans l’oreillette 
gauche. Le risque embolique est reel, bien que moins important que celui de la 
fibrillation auriculaire. 

Diagnostic 

Symptomes identiques a ceux de la fibrillation auriculaire. Frequence 
cardiaque habituellement reguliere, tres evocatrice si 150 battements/min. 
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Exploration 

L’electrocardiogramme montre un remplacement des ondes P sinu- 
sales par des ondes F regulieres sans retour a la ligne isoelectrique. 

1. Flutter commun : ondes F a 300/min, visibles en D2, D3 et VF avec 
une pente ascendante plus raide que la pente descendante ; en cas de 
conduction 2/1, l’aspect caracteristique en toit d’usine sera demasque 
par une manoeuvre vagale. 

2. Flutter atypique : onde F a 300 ± 40/min, bien dessinees, mieux 
visibles en Vj. 

3. Flutter 1/1, survient sous anti-arythmique de classe Ic : auriculo- 
grammes non visibles, ventriculogrammes tres larges a 180-220/min. Le 
dosage du taux plasmatique de l’anti-arythmique confirme le dia- 
gnostic. 

Traitement 

1. Traitement anticoagulant des l’acces et au long cours : identique a 
celui de la fibrillation auriculaire. 

2. Ralentissement de la reponse ventriculaire par digoxine ou beta- 
bloquant. 

3. Regularisation par choc electrique e^terne. 

4. Indications tres larges d’ablation cayp-tricuspide par radiofre- 
quence (voir p. 3) en raison de la simplicity de la procedure percutanee 
et de son efficacite proche de 100 %. Lorsque le flutter est associe a 
d’autres formes de tachycardie supra-ventriculaires, Fablation du 
flutter permet Futilisation preventive des recidives d’arythmie par les 
anti-arythmiques de classe Ic. 

5. Contre-indication forraelle des anti-arythmiques de classe Ic en cas 

TACHYCARDIES ATRIALES 

Elies sont en rapport avec un foyer auriculaire ectopique. 

Diagnostic 

Symptomes identiques a ceux de la fibrillation auriculaire. Frequence 
cardiaque, reguliere ou non, de 110 a 200 battements/min. 

Exploration 

A Felectrocardiogramme, les ondes P sinusales sont remplacees par 
des auriculogrammes reguliers ; leur frequence est comprise entre 110 
et 210/min. Leur morphologie varie en fonction du siege du foyer, mais 
le trace retourne a la ligne isoelectrique entre chaque auriculogramme. 

Tachycardie atriale 1/1 (survient habituellement sous anti-aryth- 
mique de classe Ic) : les auriculogrammes sont non visibles et les ven- 
triculogrammes, tres larges, sont a 180-220/min. Le dosage du taux 
plasmatique de Fanti-arythmique confirme le diagnostic. 

Traitement 

1. Traitement anticoagulant des Faeces et au long cours : identique a 
celui de la fibrillation auriculaire. 

2. Ralentissement de la reponse ventriculaire par digoxine ou beta- 
bloquant. 
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3. Regularisation par choc electrique externe. 

4. Traitement preventif des recidives par amiodarone (dosage semes- 
triel de la TSH). En cas d’echec de ce traitement, une ou plusieurs pro- 
cedures d’ablation par courant radiofrequence (voir p. 3) permettront 
le plus souvent la prevention durable des recidives. 

Contre-indication formelle a un anti-arythmique de classe Ic. 

MALADIE RYTHMIQUE AURICULAIRE 

Syn : maladie de l’oreillette, syndrome de brady-tachycardie. 

Association de tachycardie par fibrillation auriculaire paroxystique et de bra- 
dycardie par bloc sino-auriculaire, de survenue aleatoire car non precede d’hyper- 
excitabilite auriculaire. Sa prevalence augmente avec Page. C’est une impasse 
therapeutique en T absence de stimulateur cardiaque. 

Diagnostic 

Symptomes associant ceux de la fibrillation auriculaire paroxystique 
et du bloc sino-auriculaire. La maladie rythmique auriculaire est volon- 
tiers syncopale, surtout en cas d’utilisation malencontreuse de medica- 
ments anti-arythmiques ou bradycardisants. 

Explorations 

1. L’electrocardiogramme met en evidence une alternance de fibrilla- 
tion auriculaire, en salves ou soutenue, d’extrasystoles auriculaires et 
de pauses sinusales survenant de fa^on aleatpifee sur un fond de rythme 
sinusal (difference avec les pauses post-tacfjycardiques). 

2. L’enregistrement Holter etablit le parallele entre les symptomes et 
les anomalies rythmiques. II dem^mute les formes mineures, notam- 
ment en cas de traitement antiTarythmique pour fibrillation auriculaire 
paroxystique. II elimine les pauses post-tachycardiques qui disparais- 
sent habituellement apres traitement antirythmique efficace pour pre- 
venir les crises de tachycardie paroxystique. 

Traitement 

1. Implantation d’un stimulateur cardiaque double chambre regie en 
AAI indiquee en cas de bloc sino-auriculaire symptomatique et en cas 
de bloc sino-auriculaire asymptomatique ou de bradycardie sinusale 
documentes si la prevention des recidives de trouble du rythme supra- 
ventriculaire justifie un traitement anti-arythmique. 

2. Traitement anti-arythmique de classe Ic ou III apres l’implantation 
du stimulateur cardiaque pour prevenir les recidives des troubles du 
rythme supra-ventriculaire. 

3. Traitement anti-coagulant au long cours en cas de trouble du 
rythme supra-ventriculaire soutenu. 

RYTHME RECIPROQUE 

Syn : tachycardie paroxystique, maladie de Bouveret. 

Lie a un circuit de reentree entre deux voies de conduction auriculo-ventricu- 
laires empruntees habituellement par voie anterograde pour la descente et par 
voie retrograde pour la remontee. Cette double voie de conduction correspond 
soit a une dualite nodale, soit a un faisceau accessoire de Kent (voir Syndrome de 
Wolff-Parkinson-White ci-dessous). Les rythmes reciproques doivent etre distin- 
gues des exceptionnels foyers jonctionnels. 
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Diagnostic 

Diagnostic clinique : palpitation reguliere a 180-200/min, a debut et 
fin brusque, recidivante. Syncope inaugurate ou post-tachycardique. 
Collapsus, angor, dyspnee. 

Exploration 

A l’electrocardiogramme : 

a) ventriculogrammes fins ou larges, reguliers, a 180-200/min ; 

b) auriculogrammes en nombre egal aux ventriculogrammes, tantot 
bien visibles et negatifs en D 2 -D 3 -VF, tantot noyes dans les ventriculo- 
grammes ; 

c) arret de la crise par une manoeuvre vagale. 

En rythme sinusal, possible aspect de preexcitation en cas de syn- 
drome de Wolff-Parkinson-White. 


Traitement 

1. Reduction de la crise par une manoeuvre vagale (Valsalva, vomis- 
sement, massage sino-carotidien), ou une ampoule flash de striadyne 
intraveineuse directe. 

2. Prevention des recidives : betabloquant peu efficace mais ralentis- 
sant la tachycardie, amiodarone et anti-arythmique de classe Ic, isole- 
ment ou en association si crises repetees dl/ou mal tolerees. 

3. Traitement radical : 

a) si dualite nodale, cryo-ablation de laVdie lente, technique limitant 
le risque de bloc auriculo-ventriculair^pbst-procedure ; 

b) si faisceau de Kent, ablati^ippar courant de radiofrequence (voir 
p. 3) d’autant plus justifiee cjiie la voie anterograde est plus permeable 
exposant au risque de mori si&fte. 


SYNDROME D 



LFF-PARKINSON-WHITE 


Syn : syndrome de pre-excitation. Anomalie congenitale caracterisee par un fais- 
ceau de conduction auriculo-ventriculaire accessoire (faisceau de Kent) reunissant 
directement l’oreillette au ventricule, soit a droite, soit a gauche. 


Diagnostic 

Latence symptomatique frequente. Meme en l’absence de pre-excita- 
tion (Kent latent), crises de tachycardie paroxystique, de type Bou- 
veret, par rythme reciproque. En cas de pre-excitation majeure, il existe 
un risque de mort subite. 


Explorations 

1 . Electrocardiogramme 

a) En rythme sinusal : espace PR court (< 0,12 s), ventriculogramme 
elargi (>0,12 s) et empate par une onde delta au pied du QRS. Ce trace 
correspond a la conduction par les voies normale et accessoire dont la 
fusion produit un QRS variable allant d’un aspect normal jusqu’a un 
aspect de pre-excitation majeure. L’aspect en Vj est utile pour localiser 
le Kent, gauche avec onde delta positive et droit avec onde delta nega- 
tive. 

b) En crise de tachycardie par rythme reciproque : absence habi- 
tuelle de pre-excitation (descente par la voie nodo-hisienne) ; tachy- 
arythmie a ventriculogrammes tres larges (pre-excitation majeure). 
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2. Cartographie endocavitaire 

a) Localisation du Kent en vue de son ablation (possibility de fais- 
ceaux de Kent multiples). 

b) Stimulation auriculaire a frequence croissante : mesure systema- 
tique de la periode refractaire anterograde des pre-excitations 
majeures. 

Traitement 

1. Reduction de la crise (voir Rythme reciproque ci-dessus). 

2. Tachyarythmie a ventriculogrammes tres larges, souvent mal 
toleree : choc electrique externe urgent, sous anesthesie generate. 

3. Prevention medicamenteuse des recidives de tachycardie paroxys- 
tique de type Bouveret : fleca’inide, amiodarone, parfois association des 
deux. 

4. Ablation par courant de radiofrequence (voir p. 3) : en cas de 
tachycardie paroxystique recidivante ou si mauvaise tolerance du trai- 
tement anti-arythmique. Indication formelle en cas de periode refrac- 
taire anterograde courte (< 200 ms). 


TACHYCARDIES VENTRICULAIRES 

Arythmies naissant au-dessous de la bifurcation dAjgceau de His, de meca- 
nisme varie (reentree ou foyer selon l’etiologie). La^*ravite depend a la fois de la 
frequence de la tachycardie, de sa duree et de la cardiopathie sous-jacente. Bon 
nombre de tachycardies ventriculaires peuvertt degefier 


fierer en fibrillation ventricu- 




laire. 

Principales causes : v r 

1. Maladie coronaire : distinguer les tachycardies ventriculaires polymorphes de 
la phase toute initiate d’un infarctus ainsi que du syndrome de Prinzmetal, et les 
tachycardies ventriculaires mqnomofjffjes sur cicatrice d’infarctus. 

2. Myocardiopathies : secOTicfaikes ou primitives, dilatees ou hypertrophiques 
(signification pronostique d’autanfjplus pejorative que la decheance myocardique 
est plus marquee). 

3. Myocardite aigue : tachycardie ventriculaire survenant a l’effort avec risque 
de mort subite d’autant plus grand que la myocardite est meconnue. 

4. Dysplasie ventriculaire droite arythmogene : tachycardie ventriculaire surve- 
nant a l’effort, par reentrees multiples autour des zones dysplasiques du ventricule 
droit, recidivante ; ventriculogrammes en rythme sinusal avec axe gauche et 
onde T negative en V1-V2-V3. 

5. Cardiopathies hereditaires familiales a expression rythmique ; syndrome du 
QT long patent ou demasque par une hypokaliemie et de nombreuses drogues. 
Syndrome de Brugada (voir Mort subite rythmique d’origine genetique, p. 481). 

6. Tachycardies ventriculaires iatrogenes, provoquees par une sonde intraven- 
triculaire, un anti-arythmique de classe Ic (surtout si ischemie ou decheance myo- 
cardique), catecholamines (et hyperthyroidie). 

7. Tachycardie ventriculaire en salves, benigne, sur cceur sain. 


Diagnostic 

Palpitations et des signes non specifiques de mauvaise tolerance : 
asthenie, lipothymie et syncope, douleurs thoraciques angineuses ou 
non, dyspnee et oedeme pulmonaire, collapsus et etat de choc cardio- 
genique. 

Electrocardiogramme 

1. Tachycardie ventriculaire monomorphe, reguliere (irreguliere 
dans 5 a 10 % des cas). Habituellement bien toleree, survenant dans 
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deux circonstances : reperfusion myocardique et tachycardie ventricu- 
laire ralentie par les anti-arythmiques. 

a) Ventriculogrammes larges reproduisant un aspect de retard 
inverse du ventricule d’origine, a 110-200/min (possibilite de tachy- 
cardie ventriculaire lente < 110/min). 

b) Auriculogrammes dissocies, d’autant plus difficiles a reperer sur 
le trace de surface que la tachycardie est plus rapide ; la dissociation 
affirme la tachycardie ventriculaire mais possibilite de conduction 
retrograde 1/1 et de bitachycardie. 

c) Captures d’un ventriculogramme affine et premature affirmant la 
tachycardie ventriculaire. 

2. Tachycardie ventriculaire en salve : distinguer les salves (fre- 
quence comprise entre 3 et 30 complexes) des tachycardies ventricu- 
laires soutenues (> 30 complexes). Trace fait de salves plus ou moins 
longues de tachycardie ventriculaire monomorphe, avec retard gauche 
et axe vertical, sur fond de rythme sinusal entrecoupe d’extrasystoles, 
de doublets et triplets ventriculaires ayant la meme morphologie que 
la tachycardie ; elle est benigne car survient sur coeur sain et reste bien 
toleree. 

3. Tachycardies ventriculaires polymorpkes : 

a) Irregulieres, ventriculogrammes tres laleges dont la morphologie 
change, parfois d’un complexe a l’autre, degenerant frequemment en 
fibrillation ventriculaire. 

b) Torsades de pointes de Dessertenne : couplage long du l er com- 
plexe sur QT long avec modification progressive de la morphologie des 
ventriculogrammes dont la^pimnte passe alternativement au-dessus et 
au-dessous de la lignp iso-electrique ; en dehors des episodes de tachy- 
cardie, frequente bradycardTe et allongement de QT sur les complexes 
supraventriculaires, se majorant apres diastole longue. 


Traitement 

1. Reduction de la tachycardie ventriculaire 

a) Choc electrique externe sous anesthesie generate si mal toleree : 
recommande pour toute tachycardie ventriculaire, meme bien toleree 
en raison du risque imprevisible de transformation en fibrillation ven- 
triculaire. 

b) Stimulation ventriculaire par sonde endocavitaire de stimulateur 
ou de defibrillateur cardiaque : risque de transformation en tachycardie 
ventriculaire plus rapide et de fibrillation ventriculaire. 

c) Reduction medicamenteuse par voie intraveineuse, seulement si 
tachycardie bien toleree : xylocai'ne si infarctus du myocarde ; amioda- 
rone intraveineuse ; betabloquant intraveineux. Se mefier de l’effet 
depresseur des anti-arythmiques de classe Ic et de l’effet vaso-dilata- 
teur du solvant de l’amiodarone ; eviter la deterioration iatrogene de la 
tolerance de la tachycardie par la repetition de drogues inotropes nega- 
tives et pro-arythmogenes. 

2. Prevention des recidives 

a) Betabloquant, toujours, isolement ou en association avec l’amio- 
darone. 
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b) Ablation par courant de radiofrequence (voir p. 3) des tachycar- 
dies manipulables (declenchables par stimulation ventriculaire, prolon- 
gees et bien tolerees). 

c) Defibrillateur automatique implantable si risque vital par tachy- 
cardie mal toleree ou degenerant en fibrillation ventriculaire, ou encore 
si traitement betabloquant mal tolere. 

3. Tachycardie ventriculaire en salve, sur coeur sain : rien ou betablo- 
quant ; si palpitations angoissantes ou forme chronique, ablation par 
courant de radio-frequence. 

4. Torsades de pointes : eviter les chocs electriques et tous les anti-aryth- 
miques ; corriger une hypokaliemie et arret des drogues incriminees ; effet 
spectaculaire, mais de courte duree du sulfate de magnesium intravei- 
neux ; accelerer la frequence cardiaque a 100 battements/min par isopre- 
naline ou stimulation endocavitaire. 


FIBRILLATION VENTRICULAIRE 

Desynchronisation complete de T activity electrique des cellules myocardiques 
ventriculaires : responsable d’un arret circulatoire, c’est la cause la plus frequente 
de mort subite. Situations a haut risque : infarctus rgyocardique aigu ; infarctus 
myocardique recent et myocardiopathies avec dysfonMion ventriculaire gauche 
severe (fraction d’ejection < 35 %) ; myocardite aigue ; faisceau de Kent tres per- 
meable par voie anterograde ; cardiopathies hereditaireS familiales a expression 
rythmique (valeur diagnostique des antecedents personnels ou familiaux de mort 
subite inexpliquee, des anomalies de la repol^rilMjon sur 1’electrocardiogramme 
ou le Holter, stimulation ventriculaire programmee). 

Diagnostic 

Mort subite par arret can 

Exploration 

Enregistrement electrocardiographique de la fibrillation ventricu- 
laire, notamment par les palettes d’un defibrillateur (conservation d’un 
trace pour preuve indiscutable de la fibrillation ventriculaire). Possibi- 
lity d’asystolie en cas de delai des manoeuvres de ressuscitation, le 
coeur ne repartant en fibrillation ventriculaire qu’apres massage et 
injection intracardiaque d’adrenaline. 


Traitement 

1. En dehors de l’hopital, la chame de survie repose sur trois gestes : 
appel du 15, massage cardiaque et choc electrique par defibrillateur 
automatique ou semi-automatique. 

2. Defibrillation par choc electrique externe : ses chances de succes 
sont d’autant plus grandes qu’il est realise plus tot ; le massage car- 
diaque (60 a 80 impulsions/min) est indique dans l’attente du choc. En 
cas d’inefficacite, le choc doit etre repete apres massage et injection 
intraveineuse d’amiodarone. En cas d’asystolie, continuer le massage et 
faire une injection IV, intratracheale voire intracardiaque, d’adrenaline 
(voir p. 12). 

3. Prise en charge post-defibrillation : 

a) Necessity frequente d’intubation en vue d’une ventilation artifi- 
cielle avec sedation. 
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b) Indication tres large de la coronarographie en raison de la diffi- 
culty du diagnostic d’infarctus, et angioplastie d’une tres frequente 
lesion thrombotique coronaire. 

c) Prise en charge en reanimation : le pronostic depend avant tout de 
la duree d’ischemie cerebrale avant massage et des degats cerebraux 
irreversibles. 

4. Traitement preventif : 

a) Fibrillation ventriculaire certainement accidentelle : traitement 
selon la cause. Si elle expose a un risque de recidive, les betabloquants 
et une implantation endocavitaire d’un defibrillateur automatique sont 
indiques. 

b) Situations a risque : betabloquant et/ou indication primaire 
d’implantation endocavitaire d’un defibrillateur automatique. 


MORT SUBITE RYTHMIQUE D’ORIGINE 
GENETIQUE 


Syn : canalopathies. La cause de la mort subite est une arythmie ventriculaire 
maligne primitive, sans cardiopathie sous-jacente et d’origine majoritairement 
genetique. Ces arythmies sont dues a des anomalies de fonctionnement heredi- 
taires des canaux ioniques cardiaques et concement aussi bien les enfants que les 
adultes. On distingue les syndromes du QT long, le syndrome de Brugada, le syn- 
drome du QT court et les tachycardies ventriculaires catecholergiques. 

Diagnostic . .nSy. 

Mort subite recuperee, sans Cardiopathie sous-jacente : echocardio- 
gramme et coronarographie^otmaux. 

Antecedents familiaux de mort subite inexpliquee. 

Explorations 

1. Electrocardiogramme : anomalies de la repolarisation (QT long, 


court et sus-decalage de ST dans les derivations precordiales droites) 
et/ou hyperexcitabilite ventriculaire maligne sur l’electrocardiogramme 
de repos, d’effort et de Holter ; les epreuves de stress, notamment 
auditif, et de sensibilisation pharmacologique seront realisees dans des 


conditions de securite maximale. 


2. Diagnostic genetique par analyse d’un prelevement salivaire per- 
mettant l’identification des genes en cause et deja connus. Cette 
enquete genetique doit concerner tous les sujets symptomatiques et 
tous les apparentes qu’ils soient ou non porteurs d’anomalies electro- 
cardiographiques evocatrices. 


Traitement 

1. II depend de l’anomalie genetique identifiee par le phenotype et le 
genotype, de l’existence ou non de symptomes personnels et familiaux, 
de l’age et du sexe du sujet, de l’analyse de l’electrocardiogramme de 
base et dynamique. Au sein d’equipes pluri-disciplinaires, on discutera 
la contre-indication formelle ou relative de la pratique sportive, les 
betabloquants et l’implantation d’un defibrillateur automatique. 

2. Toute mort subite recuperee expose le patient a un risque de reci- 
dive et justifie l’implantation d’un defibrillateur automatique. 
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3. Dans les syndromes du QT long, la liste des medicaments allon- 
geant l’intervalle QT doit etre remis a tous les porteurs de l’anomalie 
(www.qtdrugs.org). 


BLOC SINO-AURICULAIRE 

Syn : deficience sinusale. Bradycardie auriculaire avec persistance d’une 
reponse auriculaire a la stimulation electrique. II peut etre aigu, transitoire, d’ori- 
gine iatrogene (amiodarone, betabloquant...) ou secondaire a une maladie coro- 
naire (infarctus inferieur), a une maladie infectieuse ou neurologique ; il peut etre 
chronique recidivant, idiopathique ou dans le cadre de malaises vaso-vagaux intri- 
quant les effets de la bradycardie et de la vasoplegie. 

Diagnostic 

Asthenie, dyspnee, lipothymie et syncope. 


Exploration 

L’electrocardiogramme, le plus souvent par Holter, montre une bra- 
dycardie auriculaire, voire une pause auriculaire avec ou sans echappe- 
ment ventriculaire. La pause auriculaire peut survenir au decours 
immediat d’une tachycardie a l’occasion de sa regularisation (pause 
post-tachycardie). Le bloc sino-auriculaire peut s’associer a une hyper- 
excitabilite supraventriculaire dans le cadre d’line maladie rythmique 
auriculaire. 




Traitement 

1. Bloc sino-auriculaire aigu : atropine, voire isoprenaline ; entrame- 
ment electro-systolique temporaire dxce*ptionnel. 

2. Bloc sino-auriculaire chronique : 

a) asymptomatique, evite#Ues drogues bradycardisantes ; 

b) symptomatique, stinfitilationrauriculaire (AAI) ou double-chambre 
(DDD avec delai AV long) (vmr Stimulateurs cardiaques p. 323 pour la 
signification de ces reglages). 


BLOCS AURICULO-VENTRICULAIRES 

Principales causes : 

1. Blocs aigus (diagnostic difficile necessitant parfois d’attendre la regression 
pendant 2 a 3 semaines sous couvert d’un eventuel entramement electro-systo- 
lique temporaire) : infarctus myocardique aigu ; post-operatoire ; medicamenteux ; 
infectieux (bloc recidivant de la maladie de Lyme). 

2. Blocs chroniques : bloc congenital, le plus souvent nodal et tres longtemps 
bien tolere ; blocs secondaires a de nombreuses cardiopathies et maladie de Stei- 
nert, collagenoses, amylose, maladie de Chagas, pelvispondylite ankylosante, etc. 

3. Bloc degeneratif, du sujet de plus de 60 ans, en general bas situe et souvent 
paroxystique sur bloc bi- ou trifasciculaire. 

Diagnostic 

1. Les blocs nodaux sont asymptomatiques en l’absence de brady- 
cardie. Asthenie et dyspnee d’effort des blocs hisiens frequence-depen- 
dants. 

2. Lipothymies et syncopes (syndrome d’Adams-Stokes). 

3. Insuffisance cardiaque du pouls lent permanent reflet de la brady- 
cardie. 

4. Mort subite si pause prolongee. 
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Explorations 

L’electrocardiogramme de surface (traces longs) precise les carac- 
teres du bloc en fonction du degre et du siege presume. 

1. BAV du l er degre : simple allongement de l’intervalle PR et siege 
nodal. 

2. BAV du 2 e degre : certaines ondes P ne sont pas suivies de reponse 
ventriculaire : 

a) BAV de type Mobitz I ou periodes de Wenckebach : allongement 
progressif de l’intervalle PR jusqu’a une onde P bloquee (siege nodal) ; 

b) BAV de type Mobitz II : survenue inopinee d’une onde P bloquee 
(siege hisien ou bas situe) ; 

c) Blocs arythmetiques 2/1, 3/1 ou 4/1 (siege nodal ou hisien si fre- 
quence-dependance) . 

3. BAV du 3 e degre ou bloc auriculo-ventriculaire complet : toutes les 
ondes P sont bloquees. L’echappement ventriculaire est regulier : il est 
habituellement fin et fiable si siege nodal ou hisien ; il est large, lent et 
instable si siege bas situe. 

4. L’exploration electrophysiologique du faisceau de His confirme un 
bloc paroxystique symptomatique mais, sans preuve electrocardiogra- 
phique : mesure de l’intervalle HV basal £t apres ajmaline ; dedouble- 
ment de 1’onde H (hissienne) basale ou c ivec st imulation auriculaire. 

Traitement 

1. Bloc aigu symptomatique : ent jelfient electrosystolique tempo- 
raire, preventif si apparition d’lff^ c de branche complet au cours 
d’un infarctus anterieur. 

2. Bloc chronique : 

a) abstention si bloc nodal d 
du 3 e degre bien tolere ; 

b) appareillage par stimulateur double chambre asservi (DDDR) dans 
les autres cas (voir Stimulateurs cardiaques, p. 323, pour la significa- 
tion de ce reglage). 



degres et si bloc congenital 


RETRECISSEMENT AORTIQUE 

Congenital chez le sujet jeune (orificiel ou non), exceptionnellement rhuma- 
tismal, il est degeneratif, calcifie et de frequence croissante avec l’age (2,5 a 5,5 % 
entre 80 et 85 ans). 

Diagnostic 

1. Symptomatologie d’effort ayant une valeur pronostique : angor 
(survie moyenne de 5 ans), lipothymies et syncopes (survie moyenne de 
2 a 3 ans), dyspnee d’effort (survie moyenne de 2 ans apres la l re mani- 
festation d’insuffisance cardiaque). Possibilites d’embolies calcaires. 

2. Souffle systolique ejectionnel (intensite correlee au debit ; aug- 
ments en post-extrasystolique) avec abolition de B 2 . 

Explorations 

1. Electrocardiogramme : hypertrophie ventriculaire gauche systo- 
lique, tardive par rapport a l’hypertrophie echocardiographique. 

2. Echocardiogramme : epaississement et calcifications des sig- 
moi'des aortiques, augmentation de l’epaisseur parietale et de la masse 
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myocardique du ventricule gauche, mesure du gradient de pression 
trans-valvulaire et de la surface aortique (retrecissement serre si gra- 
dient moyen superieur a 50 mm Hg et surface superieure a 1 cm 2 ), 
mesure de la fraction d’ejection ventriculaire gauche. 

3. Echocardiogramme de stress (dobutamine) si gradient moyen infe- 
rieur a 50 mm Hg et fraction d’ejection basse ou tres basse : retrecisse- 
ment serre et existence d’une reserve contractile si augmentation 
simultanee du gradient et de la fraction d’ejection. 

4. Coronarographie et echo-Doppler des troncs supra-aortiques sys- 
tematiques dans le bilan pre-operatoire. 


Traitement 

1. Remplacement valvulaire chirurgical (voie endovasculaire en 
cours devaluation) : 

a) Indication rapide des formes symptomatiques, surtout si insuffi- 
sance cardiaque. 

b) Formes asymptomatiques : des l’apparition des premiers signes 
de mauvaise tolerance, clinique a l’effort ou echocardiographique. 

2. Chez le sujet tres age (> 85 ans), tenir compte de l’esperance de 
vie spontanee et des frequentes comorbidites qui augmentent le risque 
operatoire. 

3. La valvuloplastie percutanee n’a que de 
presence d’une contre-indication a la cm 
permet de temporiser avant de proceder/cj 
valvulaire dans un second temps. 

a vv 

INSUFFISANCE AORTI 

Selon le caractere recent ou n0n, dlstinguer : 

1. L’insuffisance aortique chrbnique, longtemps bien toleree. Principales 
varietes : rhumatisme articulaire aigu, dilatation de l’aorte initiale, dystrophie 
congenitale (bicuspidie, syndrome de Marfan, communication interventriculaire, 
rupture du sinus de Valsalva a droite plutot qu’a gauche), spondylarthrite ankylo- 
sante, valvulopathie degenerative, syphilitique. 

2. L’insuffisance aortique aigue par endocardite bacterienne, dissection aor- 
tique, traumatisme a thorax ferme. 


fares indications : en 
atlbn extracorporelle, elle 
un eventuel remplacement 


Diagnostic 

1. Souffle diastolique doux, d’intensite decroissante, au bord droit ou 
gauche du sternum ; souffle systolique ejectionnel et roulement de Flint 
apical en cas de fuite importante. 

2. Les signes peripheriques (elargissement de la differentielle et 
hyperpulsatilite arterielle) traduisent l’importance de la fuite. 

3. L’insuffisance aortique aigue, dont la tolerance est independante 
de l’importance de la regurgitation, se traduit par une diminution de 
l’intensite du souffle diastolique, le pincement de la differentielle et 
l’apparition d’un galop avec des signes d’cedeme pulmonaire. 


Explorations 

1. Radiographie thoracique : saillie de Fare inferieur gauche. 

2. Electrocardiogramme : hypertrophie ventriculaire gauche diasto- 
lique. 
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3. Echocardiogramme : evaluation quantitative de la regurgitation, 
dilatation du ventricule gauche (sauf en cas de forme aigue recente) avec 
mesure de sa fraction d’ejection et de ses pressions de remplissage. 

4. Coronarographie et echo-Doppler des troncs supra-aortiques sys- 
tematiques dans le bilan pre-operatoire. 

Traitement 

1. Surveillance clinique et echocardiographique annuelle des insuffi- 
sances aortiques bien tolerees avec fraction d’ejection conservee 
(> 50 %). 

2. Prophylaxie de l’endocardite infectieuse. 

3. Vasodilatateur (inhibiteur de l’enzyme de conversion ou antago- 
niste des recepteurs de l’angiotensine II). 

4. Traitement chirurgical avec remplacement valvulaire en cas de 
mauvaise tolerance clinique et/ou dysfonction systolique ventriculaire 
gauche (fraction d’ejection < 50 %). 

5. Intervention d’extreme urgence, parfois conservatrice, en cas 
d’insuffisance aortique aigue mal toleree. 


RETRECISSEMENT MITRAL 

Complication tardive du rhumatisme articuh 
port avec le degre du retrecissement, sont : 

1. L’hypertension arterielle pulmonaire 
respiratoire, ainsi que sur les cavites cat 

2. La dilatation auriculaire gauche 
tion auriculaire) et thrombotiques^ 
temique). 

Les bons resultats de 1§ 
de ses indications aux r§> 
serres afin de prevenir 



. Ses complications, en rap- 

:apillaire et son retentissement 
:s droites. 

:s consequences rythmiques (fibrilla- 
us de l’auricule gauche et embolie sys- 


stie mitrale percutanee justifient l’extension 
;nts autrefois consideres comme moyennement 
tatlon auriculaire gauche et ses complications. 


Diagnostic 

Roulement diastolique a renforcement presystolique (disparaissant 
en fibrillation auriculaire), eclat de Bj et dedoublement de B 2 . 


Explorations 

1. Radiographie thoracique : saillie de l’arc moyen gauche, debord de 
l’arc inferieur droit, hypervascularisation pulmonaire. 

2. Electrocardiogramme : en rythme sinusal, auriculogramme allonge 
en D 2 ; fibrillation auriculaire frequente ; surcharge ventriculaire droite. 

3. Echocardiogramme, complete par voie trans-oesophagienne indis- 
pensable pour choisir entre chirurgie et valvuloplastie percutanee : 

a) epaississement, calcification et retrecissement par fusion des 
commissures ; 

b) mesure du gradient de pression et evaluation de la surface orifi- 
cielle ; 

c) existence et mecanisme d’une insuffisance mitrale ; 

d) evaluation de l’appareil sous-valvulaire mitral (retraction, fusion, 
calcification des cordages) ; 

e) dilatation de l’oreillette gauche avec contraste spontane et 
thrombus de l’auricule gauche (voie trans-oesophagienne) ; 

f) mesure de la pression arterielle pulmonaire systolique. 
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Traitement 

1. Traitement anticoagulant en cas d’hyperexcitabilite auriculaire 
documentee, contraste spontane et thrombus auriculaire gauche. 

2. Traitement de la fibrillation auriculaire (voir Fibrillation auricu- 
laire, p. 472). 

3. Valvuloplastie percutanee : 

a) indiquee en cas de stenose serree (surface mitrale inferieure a 
1,5 cm 2 ) ou moderement serree pour favoriser un remodelage ventricu- 
laire gauche preventif de la fibrillation auriculaire chronique ; 

b) contre-indiquee par un thrombus auriculaire gauche, des calcifica- 
tions importantes bi-commissurales, une fuite mitrale moyenne a 
importante, un remaniement severe de l’appareil sous-valvulaire. 

4. Remplacement valvulaire en cas de contre-indication a la valvulo- 
plastie percutanee. 


INSUFFISANCE MITRALE 


Principales causes : endocardite bacterienne (insuffisance mitrale aigue par 
perforation et dysfonction valvulaire), ischemie du pilier posterieur et rupture de 
cordage, rhumatisme articulaire aigu et prolapsus valvulaire (insuffisance mitrale 
chronique), insuffisance mitrale fonctionnelle. 


sailli' 


e de l'ari 

Cv 


rc inferieur gauche, hyper- 


Diagnostic 

Souffle holosystolique, apexo-axillaire. 

Explorations 

1. Radiographie thoracique : 
vascularisation pulmonaire. 

2. Echocardiogramme, compMl^U3®fr voie transoesophagienne : pre- 
cise le mecanisme de la regurgitation et la possibility de reparation 
chirurgicale, l’importance de la fuite, le degre de dilatation de l’anneau, 
la pression de remplissage Tt la fraction d’ejection du ventricule 
gauche, la dilatation de l’oreillette gauche, la pression arterielle pulmo- 
naire systolique. 

3. Coronarographie et echo-Doppler des troncs supra-aortiques sys- 
tematiques dans le bilan pre-operatoire. 


Traitement 

1. Medical : vasodilatateur (inhibiteur de l’enzyme de conversion ou 
antagoniste des recepteurs de l’angiotensine II) et diuretique. Efficace 
en cas d’insuffisance mitrale organique moyenne et d’insuffisance 
mitrale fonctionnelle ; ameliore transitoirement la tolerance en cas 
d’insuffisance mitrale aigue. 

2. Chirurgical si insuffisance mitrale aigue ou chronique severe ; il 
s’efforcera d’etre conservateur en preferant la plastie avec ou sans 
anneau au remplacement valvulaire. 


SYNDROME DE BARLOW 

Syn : prolapsus valvulaire mitral. Anomalie congenitale (autosomique domi- 
nante a penetrance incomplete) caracterisee par une degenerescence myxoide 
avec ballonisation d’un ou plusieurs des six segments valvulaires (trois segments 
par valve) et elongation des cordages. Risque de rupture spontanee de cordage, 
de surinfection bacterienne, voire de mort subite. 
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Diagnostic 

1. Click mesosystolique, souffle typique telosystolique, souffle holo- 
systolique en cas de rupture de cordage et importante fuite mitrale. 

2. Echocardiogramme : recul du point de coaptation des valves en 
arriere du plan de l’anneau, bombement posterieur d’un ou plusieurs 
segments precise par voie transcesophagienne, regurgitation excentree, 
image de cordage rompu. 

Traitement 

1. Prophylaxie de l’endocardite infectieuse en cas de fuite mitrale. 

2. Chirurgical : plastie mitrale en cas de fuite volumineuse. 


VALVULOPATHIE TRICUSPIDIENNE 


1 . Retrecissement tricuspidien : rare, rhumatismal, coexistant souvent avec un 
retrecissement mitral ou secondaire a une tumeur carcinoide du grele et associe 
a un retrecissement pulmonaire. 

2. Insuffisance tricuspidienne : d’origine organique par endocardite infectieuse 
ou fonctionnelle par dilatation du ventricule droit secondaire a une hypertension 
arterielle pulmonaire pre- ou post-capillaire. 




Diagnostic 

Signes droits : oedemes des membres inferieurs. Varices, hepatome- 
galie et turgescence jugulaire avec expansion systolique en cas d’insuf- 
fisance tricuspidienne. 


Explorations 

1. L’echocardiogramme id 

2. Le catheterisme droif 
1’ hypertension arterielle pulfi 


<y 


itifie les lesions et leur cause. 

Einit le caractere pre- ou post-capillaire de 
lonaire. 


Traitement 

1. Medical : depletion hydrosodee ; traitement etiologique de l’insuf- 
fisance tricuspidienne fonctionnelle. 

2. Chirurgical conservateur : commissurotomie du retrecissement 
tricuspidien, plastie de l’insuffisance tricuspidienne organique volumi- 
neuse et mal toleree (insuffisance hepatique et renale). Remplacement 
valvulaire par une heterogreffe si plastie impossible. 


ENDOCARDITES INFECTIEUSES 

Plus que la distinction classique entre formes subaigues (maladie d’Osler) et 
formes aigues, il est plus pertinent de distinguer trois categories d’endocardites : 

1 . Endocardite du cceur gauche sur valve native, sans ou plus souvent avec val- 
vulopathie preexistante, par un germe d’origine communautaire. 

2. Endocardite du cceur droit, associee a une toxicomanie ou d’origine nosoco- 
miale (catheter intraveineux et sonde de stimulateur cardiaque). 

3. Endocardites sur prothese : precoces (< 2 mois apres la chirurgie), par un 
germe d’origine nosocomiale, leur mortality depasse 40 % ; tardives, par un germe 
d’origine communautaire, elles sont rarefiees par de strictes mesures prophy- 
lactiques. 

Diminution du role du streptocoque et part croissante du Staphylococcus 
aureus. 
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Diagnostic 

1. Fievre, soit au long cours avec syndrome infectieux discret, soit 
dans le cadre d’un syndrome septicemique bruyant ; splenomegalie. 

2. Majoration d’un souffle connu ou souffle de regurgitation d’appari- 
tion recente. 

3. Presomption clinique forte basee sur plusieurs arguments : 

a) des facteurs favorisants (cardiopathie a risque, prothese, toxico- 
manie, syndrome d’immunodepression) ; 

b) une porte d’entree dentaire, digestive (endoscopie) ou infection 
nosocomiale (catheter intraveineux et sonde de stimulateur ou defi- 
brillateur cardiaque) ; 

c) un purpura conjonctival et purpura necrotique des extremites ; 

d) des embolies peripheriques, notamment cerebrales avec hemi- 
plegie ischemique ou hemorragique febrile. 


Explorations 

1. Hemocultures (2 par jour, 3 jours de suite) : indispensables au dia- 
gnostic, elles permettent d’isoler le germe (dans l’ordre de frequence 
decroissante : staphylocoque, streptocoque et enterocoque, Gram 
negatif, groupe HACEK...). Possibilite de formes a hemocultures nega- 
tives, si prescription intempestive d’une antibiotherapie prealable, et 
possibilite de souillure surtout si staphylocoqfie (Spagulase negative. 

2. Electrocardiogramme : repete tous les jours en cas d’abces septal 
(bloc auriculo-ventriculaire). 

3. Radiographie thoracique : abces et hypervascularisation pulmonaire. 

4. Echocardiogramme a repeter 3 jqura plus tard si non contributif, 
complete systematiquement paiVvoie oesophagienne. II precise les 


lesions : perforation, vegetatioh 


bile de longueur inferieure ou supe- 


rieure a 10 mm, abces d^Panneau et du septum, desinsertion de pro- 
these, et evalue l’importance pte la regurgitation et son retentissement 
fonctionnel. 

5. Angio-IRM (voire arteriographie cerebrale) et echographie de la 
rate dans le bilan pre-operatoire. 


Traitement 

1. Antibiotherapie, guidee par la nature du germe et l’antibiogramme 
avec verification du pouvoir bactericide du serum. Ses principes sont : 

a) l’admisnistration de doses fortes par voie intraveineuse ; 

b) l’association d’une beta-lactamine ou vancomycine et d’un amino- 
side, une triple association betalactamine ou vancomycine + gentami- 
cine + rifampicine etant recommandee pour un Staphylococcus aureus 
sur prothese ; 

c) une duree d’au moins 4 semaines. 

2. Chirurgie, envisageable de plus en plus precocement. 

a) Indications absolues : complications hemodynamiques (oedeme 
pulmonaire), endocardites sur prothese a Staphylococcus aureus ou a 
germes resistants. 

b) Indications relatives : hemocultures restant positives au 7 e jour ou 
persistance d’une fievre inexpliquee au 15 e jour malgre une antibio- 
therapie appropriee, existence d’une vegetation volumineuse et mobile 
(> 10 mm) ou survenue d’une embolie systemique. 
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c) Contre-indications : etat de choc septique, mediastinite, accident 
vasculaire cerebral hemorragique. 

Les endocardites tricuspidiennes sont une non-indication, la gue- 
rison etant habituellement obtenue par antibiotherapie. 


CARDIOPATHIES CONGENITALES 

Voir tableau 125. 

Mise en garde 

Le suivi des cardiopathies congenitales operees doit se poursuivre 
au-dela de l’adolescence, tout au long de la vie. Des conseils de pru- 
dence doivent etre donnes vis-a-vis de toute pratique sportive inten- 
sive, meme quand la cure chirurgicale est complete avec des resultats 
anatomiques et fonctionnels satisfaisants. En effet, des complications 
peuvent survenir tardivement : rythmiques en raison de l’existence et 
du siege des cicatrices myocardiques (tachycardies atriales et ventri- 
culaires, ainsi que bloc auriculo-ventriculaire), mais aussi hemodyna- 
miques en raison d’une surcharge de pression ou de volume residuelle. 


PERICARDITES AIGUES 

Principales causes : inflammatoires (polyarmrjite rhumatoide, collagenoses), 
infectieuses (tuberculose, pyogenes), neoplasiqufes, insuffisance renale terminale, 
post-radique, virales ou aigue benigne, epanchement chronique, non inflamma- 
toire, chyleux ou a cristaux de cholest%ol: devolution est marquee a court terme 
par le risque de tamponnade si l’epanchement est hemorragique, purulent ou de 
constitution tres rapide et a long terme par le risque de recidive si virale et par le 
risque de constriction si tpberculeuse, infectieuse ou si liquide hemorragique. 

Diagnostic 

1. Douleur thoracique d’allure angineuse, augmentant a l’inspiration. 

2. Fievre et syndrome inflammatoire. 

3. Frottement pericardique : bruit de va-et-vient, de siege variable, 
fugace. 

4. Turgescence jugulaire et hepatomegalie douloureuse si epanche- 
ment abondant. 

5. Dyspnee, depression inspiratoire du pouls, hypotension si tam- 
ponnade. 


Explorations 

1. Radiographie thoracique: cardiomegalie et epanchements pleu- 
raux. 

2. Electrocardiogramme : sous-decalage de PQ, sus-decalage de ST 
concave, concordant en standard et diffus en precordial, inversion plus 
tardive de T, microvoltage si epanchement abondant. 

3. Echocardiogramme : decollement pericardique systolo-diastolique 
circonferentiel de plus de 5 mm, veine cave inferieure dilatee et non 
depressible a l’inspiration si epanchement abondant, collapsus des 
cavites droites si tamponnade. 

4. Une biopsie pericardique s’impose pour affirmer une cause infec- 
tieuse ou neoplasique. 


Tableau 125. — Principales cardiopathies congenitales. 
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circulation pulmonaire augmentee. 


Tableau 125. — Principals cardiopathies congenitales. (suite) 


MALADIES DU CCEUR ET DES VAISSEAUX 


491 



el 

c >> 



circulation pulmonaire augmentee. 


Tableau 125. — Principales cardiopathies congenitales. (suite) 
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TRAITEMENT 
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Traitement 

1. Acide acetylsalicylique 2 a 3 g par jour, a dose degressive sur 2 a 
3 semaines ; colchicine en cas de recidive. Eviter les corticoides qui 
favorisent les recidives. 

2. Traitement antibiotique adapt e au germe (tuberculose, pyogenes). 

3. Ponction evacuatrice par voie retroxyphoi'dienne, sous controle 
radioscopique et/ou echocardiographique en cas de tamponnade. Pre- 
ferer la biopsie chirurgicale a la ponction ; elle permet l’evacuation 
complete de liquide pericardique et 1’ analyse du liquide n’evite pas tou- 
jours la biopsie a visee etiologique. 


PERICARDITE CHRONIQUE CONSTRICTIVE 

Complication tardive des pericardites infectieuses (tuberculeuse, purulente), 
de la radiotherapie et des epanchements pericardiques hemorragiques, notam- 
ment post-operatoires. 


Diagnostic 

Parfois evoque devant un tableau de cirrhose hypertrophique avec 
syndrome oedemato-ascitique et d’une hypertension veineuse avec tur- 
gescence jugulaire, varices et ulceres variqueuj^Souvent tres difficile, 
necessitant le recours aux techniques d’imagerie moderne. 

Explorations 

1. Radiographie thoracique : petit 
face inferieure mieux visibles en i: 

2. Electrocardiogramme : jibi 
larisation anormale. 




: coeur, calcifications lineaires a sa 
i incidence oblique, 
ifla^pn auriculaire, microvoltage, repo- 


3. Echocardiogramme : epaississement et calcification du pericarde 
donnant des echos pluristratifies ; dilatation des veines sus-hepatiques 
et caves, mise en evidence de 1’adiastolie par Doppler au niveau des 
valvules mitrale, pulmonaire et tricuspidienne ; analyse par Doppler tis- 
sulaire pour distinction avec les myocardiopathies restrictives. 

4. Scanner cardiaque plus performant que 1’IRM pour l’analyse du 
pericarde. 

5. Catheterisme droit : adiastolie avec « dip-plateau » ventriculaire. 


Traitement 

Exclusivement chirurgical : pericardectomie aussi large que possible. 
La mortality operatoire reste elevee (10 %). 


MYOCARDITES AIGUES 

Necrose myocytaire avec ou sans infiltration inflammatoire du myocarde. 
Causes tres nombreuses : virales (la plus frequente et volontiers accompagnee 
d’une pericardite), bacteriennes, immunologiques (lupus erythemateux dissemine 
et polymyosite), toxiques, pheochromocytome, auquel on peut rattacher le syn- 
drome de Tako-Tsubo (myocardite de stress). Leur diagnostic devrait etre histo- 
logique mais la biopsie est rarement contributive. On leur attribue un risque de 
mort subite par arythmie ventriculaire d’effort. Leur lien eventuel avec les myo- 
cardiopathies est inconnu. 
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Diagnostic 

Signes cliniques et electrocardiographiques de pericardite ou 
d’infarctus du myocarde. 

Explorations 

1. Elevation enzymatique (troponine et creatine kinase) tres modeste, 
contrastant souvent avec une insuffisance cardiaque severe (oedeme pul- 
monaire, etat de choc) ; presence habituelle d’un syndrome biologique 
inflammatoire. 

2. Echocardiogramme : troubles de la cinetique parietale mal syste- 
matises, retentissant sur la fraction d’ejection du ventricule gauche s’ils 
sont diffus ; aspect de stenose medioventriculaire avec dilatation hypo- 
kinetique apicale dans le syndrome de Tako-Tsubo. 

3. Coronarographie normale. 

4. Scintigraphie myocardique au thallium 201 et imagerie par reson- 
nance magnetique de grande valeur diagnostique. 

A distance, normalisation habituelle de l’echocardiogramme et des 
autres examens d’imagerie. 

Traitement 

Symptomatique et, si possible, etiologique. L’arret du sport et un trai- 
tement betabloquant sont recomma ’ ' ^prevenir le risque de mort 
subite, jusqu’a normalisation des si giques d’inflammation. 



CCEUR 


TUMEURS DU CCEUR 



Parmi les tumeurs primitives, la moins rare est le myxome de Voreillette gauche. 

Diagnostic 

Evoque sur les episodes de syncope positionnelle et, surtout, 
d’embolie peripherique d’un fragment de tumeur. 

Exploration 

L’echocardiogramme met en evidence la tumeur pediculee dont le 
pied s’attache specifiquement sur le septum inter-auriculaire. 

Traitement 

Une chirurgie d’exerese est a realiser en urgence en raison du risque 
embolique. L’examen histologique confirme le caractere myxoide et 
benin de la tumeur. Une surveillance a distance doit etre entreprise en 
raison du risque de recidive dans l’oreillette gauche ou droite. 


DISSECTION AORTIQUE 


Syn : anevrisme dissequant. Hematome dissequant la media aortique creant un 
faux chenal a partir d’une ou plusieurs ruptures intimales. On distingue les dissec- 
tions aortiques proximales de l’aorte ascendante qui sont chirurgicales et les dis- 
sections aortiques distales de l’aorte en aval de la sous-claviere gauche qui sont 
medicales. Principales causes : hypertension arterielle, syndrome de Marfan. 
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Diagnostic 

1. Douleur thoracique tres intense, evoquant l’infarctus, irradiant 
dans le dos. 

2. Etat de choc, apparition d’un souffle diastolique ou d’un frotte- 
ment pericardique, asymetrie des pouls et de la pression arterielle. 


Explorations 

1. Electrocardiogramme : pas de signe d’infarctus ; hypertrophie ven- 
triculaire gauche systolique. 

2. Radiographie thoracique : elargissement de l’ombre mediastinale. 

3. Echocardiogramme, complete par voie cesophagienne : elargisse- 
ment du diametre aortique avec voile ou « flap » intimal separant les 
deux chenaux ou le sang circule a des vitesses differentes ; passage du 
flux a travers la dechirure intimale ; regurgitation aortique avec capo- 
tage d’une sigmo'ide ; epanchement pericardique. 

4. Scanner et imagerie par resonnance magnetique apportant des 
renseignements identiques et precisant l’etendue de la dissection et 
son extension aux collaterals. Ils sont tres performants pour le diag- 
nostic des hematomes intramuraux qui ont la meme signification 
pronostique. 

Traitement 

1. Dissection de l’aorte proximale. II s’agiicrpne chirurgie d’extreme 
urgence (risque de mort subite) : prothdse tubulee sus-coronaire avec 
fermeture de l’aorte initiale sur le tub^f^Wiimatage du faux chenal par 
la colle biologique ; tube valvule avec reimplantation des coronaires si 
impossibility de conserver la^valvule aortique ; reimplantation des 
troncs supra-aortiques. Mortalite avoisinant 50 %. 

2. Controle soigneux de la Brpssion arterielle. 

3. Dissection de l’aorte distale : 

a) controle strict de la pression arterielle et remplissage vasculaire, 
mortalite de 30 a 80 % ; 

b) surveillance a distance par angio-IRM : evolution vers un ane- 
vrisme de l’aorte thoracique descendante et abdominale. 


ANEVRISME DE L’AORTE ABDOMINALE 

Dilatation segmentaire de l’aorte sous renale, superieure de 50 % par rapport 
au diametre normal de l’aorte, avec perte du parallelisme de ses bords. C’est une 
localisation tres frequente de l’atherothrombose, avec ou sans dissection segmen- 
taire. 

Diagnostic 

1. Le plus souvent asymptomatique, decele par un examen systema- 
tique ou bilan d’extension de la maladie atherothrombotique : la palpa- 
tion prudente revele une masse abdominale, battante et expansive. 

2. Parfois revele par une complication : embolie distale avec 
ischemie aigue ou subaigue de membre, douleur abdominale revela- 
trice d’un syndrome fissuraire avec anevrisme douloureux a la palpa- 
tion douce, troubles sphyncteriens et claudication fessiere (syndrome 
de Leriche). 
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Explorations 

1. Radiographie abdominale (face et profil) montrant des calcifica- 
tions parietales ou echographie visualisant l’anevrisme. 

2. Echographie abdominale completee par un angio-scanner ou une 
angio-IRM : diametre de 1’anevrisme et extension en hauteur ainsi que 
sur les arteres iliaques, thrombose parietale, etat des arteres des 
membres inferieurs. 

3. Aortographie et arteriographie des membres inferieurs dans le cadre 
du bilan decisionnel : resection/prothese ou endoprothese percutanee. 

4. Echo-Doppler des troncs supra-aortique et coronarographie pour 
bilan d’extension de l’atherosclerose. 


Traitement 

1. Simple surveillance echographique annuelle si diametre inferieure 
a 40 mm, plus rapprochee si diametre compris entre 40 et 50 mm. 

2. Si diametre de l’anevrisme superieur a 50 mm ou si augmentation 
de diametre superieure a 6 mm par an, ainsi qu’en cas d’anevrisme sac- 
ciforme dans les formes familiales et chez la femme : 

a) Resection/prothese aortique ou aorto-iliaque si syndrome fissu- 
raire, embolie distale et thrombose parietale. 

b) Dans les autres cas, discuter une endoprothese percutanee. 


□<§pro1 

ES ARTERES RENALES 


ATHEROTHROMBOSE DES 

Syn : stenose atheromateuse des arteFe&^gnales. Frequente chez le polyvascu- 
laire : marqueur puissant et independant era risque cardiovasculaire. Cause habi- 
tuelle d’hypertension arterielle, d’instiffisance renale et d’cedeme pulmonaire. 

Diagnostic 

1. Hypertension arterielle : apparition tardive apres 50 ans, aggrava- 
tion recente, resistanceau traitement antihypertenseur. 

2. Souffle systolique para-ombilical. 


Explorations 

1. Hypokaliemie, de grande valeur en regime normosode et en dehors 
d’un traitement diuretique. 

2. Echo-doppler systematique. 

3. Arteriographie renale en cas de decision de dilatation/stenting ; 
sinon angio-IRM ou angio-scanner. 


Traitement 

Dilatation stenting des stenoses de plus de 60 % (decision pluridisci- 
plinaire) : indication pour faciliter le controle tensionnel, pour prevenir 
les recidives d’oedeme pulmonaire et/ou pour stabiliser la fonction 
renale. 


ARTERIOPATHIE OBLITERANTE 
DES MEMBRES INFERIEURS 

L’un des principaux territoires touches par l’atherothrombose. Cette localisa- 
tion reflete une atteinte polyvasculaire et doit etre recherchee dans le cadre du 
bilan d’extension de toute maladie atherothrombotique. La classification de 
Leriche, basee sur l’expression clinique, distingue quatre stades de severite 
croissante. 
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Diagnostic 

1 . Longtemps asymptomatique ( stade I) decelable par : 

a) l’abolition d’un ou plusieurs pouls distaux (pedieux, tibial poste- 
rieur, poplite) ; 

b) la presence d’un souffle iliaque, crural ou au canal de Hunter. 

2. Les douleurs, habituellement bilaterales, sont le maTtre symptome : 

a) claudication intermittente (stade II) : crampe douloureuse dont 
l’apparition reguliere pour le meme effort definit le perimetre de 
marche et dont le siege au mollet, a la cuisse, a la fesse (rechercher une 
impuissance temoignant d’un syndrome de Leriche par lesion de l’aorte 
terminale) suggere le niveau des lesions obliterates. Le degre 
d’ischemie peut etre apprecie par un test de marche standardise ; 

b) douleurs de decubitus ( stade III), soulagees par la jambe pendante ; 
elles temoignent d’une ischemie critique mena^ant la vitalite du 
membre. 


Complications 

1. Troubles trophiques ( stade IV), traduction d’une ischemie chro- 
nique severe : paleur d ’elevation et cyanose de declivite ; plaies creu- 
santes, a bords nets, de la face externe de la malleole, peri-ungueales et 
interdigitales ; gangrene d’un orteil avec sillon d’exclusion en l’absence 
de surinfection (chez le diabetique). 

2. Embolies de cholesterol : orteils pou 

3. Ischemie aigue par thrombose su 
tale : douleur brutale, membre pale ( 
esthesie cutanee. 


siorts arterielles a 



s et livedo dissemine. 
e rompue ou embolie dis- 
deficit sensitif avec hyper- 


Explorations 

1. Mesure des pressioife ^^rielles a la cheville (Doppler) : ischemie 
critique chronique si pression inferieure a 50 mm Hg ; index de pres- 
sion systolique, par mesure simultanee au bras, anormal si inferieure a 
0,90 %. 


2. Echo-doppler visualisant et localisant les plaques d’atherome ainsi 
que le degre de stenose. 

3. Aorto-arteriographie en cas d’ischemie critique ou de bilan deci- 
sionnel pour des lesions invalidantes. Elle tend a etre remplacee par 
l’angio-scanner ou l’angio-IRM. 

4. Mesure transcutanee de la pression partielle en oxygene : elle est 
inferieure a 30 mm Hg lors d’une ischemie severe. 

5. Evaluation des manifestations sytemiques (renales, cardiaques, 
cerebrales) de la maladie atherothrombotique et de ses facteurs de 
risque (p. 461). 


Traitement 

1. Traitement de fond, base sur cinq mesures : 

a) marche reguliere, 30 a 60 minutes par jour. Readaptation a l’effort 
proposee en cas de claudication severe non revascularisable ; 

b) arret complet et definitif du tabac ; 

c) controle strict du diabete, des troubles lipidiques, de l’hyperten- 
sion arterielle ; 
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d) anti-agregant plaquettaire : acide acetylsalicylique (325 mg) ou 
clopidogrel (75 mg) ; 

e) prevention rigoureuse de tout traumatisme. 

2. En cas d’ischemie aigue : heparinotherapie et thrombolyse, evitant 
parfois un geste invasif. 

3. Revascularisation des arteres au-dessus de 1’interligne poplite. Elle 
a trois indications : l’ischemie aigue, la claudication intermittente inva- 
lidate et I’ischemie critique chronique (indication de sauvetage). 

a) Thrombo-aspiration ou sonde de Fogarty en cas de thrombus 
recent. 

b) Dilatation/stenting preferable, chaque fois que possible, a la 
chirurgie. 

c) Pontage en privilegiant les veines au materiel prothetique ; 
thrombo-endarteriectomie au niveau du trepied femoral. 

4. Amputation en cas de gangrene, dont le niveau est plus bas s’il est 
possible de realiser une revascularisation sus-jacente. 


THROMBO-ANGEITE DE BUERGER 

Exceptionnelle ; cause inconnue ; role favorft^nt du tabac du cannabis ; tres 
mauvais pronostic. 

Diagnostic 

Evoque chez un homme de moi|j^j<!M0 ans, grand fumeur, devant 
l’atteinte des arteres proximales des quatre membres et la thrombose 
de leurs veines satellites (l’atteinte des membres superieurs est tres 
evocatrice), un syndrome ^Ji^aj^haud. 

Explorations 

1. EchocardiographielijKpression systolique du gros orteil. 

2. Arteriographie : aspect grele des arteres distales avec occlusion 
thrombotique. 

Complications 

Gangrene distale conduisant a des amputations iteratives. 


Traitement 

1. Arret strict et definitif du tabac, benefique. 

2. Antiagregant plaquettaire et anticoagulation des poussees ische- 
miques. 

3. Amputation en cas de gangrene. 


SYNDROME DU DEFILE THORACO-BRACHIAL 

Compression des structures neurovasculaires dans la traversee thoracobra- 
chiale. 

Diagnostic 

1. Manifestations vasculaires rares. 

2. Manifestations neurologiques : episodes d’ischemie cerebrale 
(syncopes, troubles visuels) a declenchement postural ou a l’effort. 

3. Rechercher une cause anatomique (cote surnumeraire). 
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Explorations 

1. Echo-Doppler : abolition du flux aux manoeuvres dynamiques. 

2. Confirmation par angio-scanner. 

Traitement 

1. Reeducation de premiere intention. 

2. Chirurgie controversee dans ses indications et ses modalites. 


SYNDROME DE L’ARTERE POPLITEE PIEGEE 

Anomalie d’insertion musculaire ou trouble du developpement de l’artere 
poplitee. Bilateral dans un tiers des cas. 

Diagnostic 

1. Claudication intermittente du sujet jeune. 

2. Parfois revele par une ischemie aigue distale. 

3. Abolition d’un pouls distal lors d’une manoeuvre dynamique. 


Explorations 

1. Echo-Doppler avec manoeuvres posturales et contre-resistance. 

2. Confirmation par angio-IRM ou angio-scanner. 

3. Eliminer les autres compressions extrinseques (tumeur), un kyste 
adventitiel, un syndrome des loges. 

Traitement 

Levee chirurgicale du piege, avec eventuel^e reparation arterielle. 

SYNDROME DU LIGAMENT ARQUE MEDIAN 

Compression du tronc coeliaque./^ 



Diagnostic 

Criteres stricts exiges : dbjileur epigastrique, post-prandiale, avec 
perte de poids et souffle abdominal. 


Explorations 

Confirmation par echo-Doppler, angio-IRM ou angio-scanner. 

Traitement 

Resection du ligament arque par laparotomie ou laparoscopie. 
L’angioplastie stenting n’est pas validee. 


ANEVRISME ARTERIEL 

Rare, relevant de causes nombreuses : traumatisme, atherome, endocardite 
bacterienne. Localisation poplitee frequente. Anevrismes intracraniens, voir 
Hemorragie meningee, p. 1174. 

Diagnostic 

Tumefaction battante et expansive sur un trajet arteriel. 

Explorations 

Echo-Doppler, arteriographie ou angio-IRM. 

Traitement 

Indications larges de resection chirurgicale en raison du risque de 
thrombose et d’embolie distale. 
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EMBOLIES ARTERIELLES 

Occlusion arterielle aigue par migration : 

a) d’un caillot : retrecissement mitral, prothese valvulaire mecanique, infarctus 
du myocarde, myocardiopathie dilatee plus qu’hypertrophique, trouble du rythme 
supra-ventriculaire (fibrillation plus que flutter), notamment a l’occasion de sa 
regularisation spontanee ou par cardioversion, atherome notamment carotidien 
(voir ischemie cerebrale), anevrisme ; 

b) d’un fragment de calcification valvulaire aortique ; 

c) d’un fragment de vegetation ; 

d) d’un fragment de myxome de 1’oreillette gauche ; 

e) de cristaux de cholesterol au decours d’un catheterisme, d’une arteriographie. 

Diagnostic 

Evoque sur les signes d’ischemie aigue d’un ou plusieurs territoires 
arteriels (membres, infarctus visceraux). 


Explorations 

1. Echocardiographie et echo-Doppler carotidien a la recherche 
d’une lesion emboligene. 

2. Holter electrocardiographique. 

3. Fond d’oeil et biopsie cutanee en cas de suspicion d’embolie de 
cholesterol. 


Traitement 

1. Revascularisation si ischemie aigue peripherique : 

a) thrombolyse si embolie cruor|^a^(voir Infarctus cerebraux arte- 
riels, p. 1173) ; 

b) thrombo-aspiration ou arteriotomie par sonde de Fogarty si echec 
de la thrombolyse ou embolie non cruorique. 

2. Prevention des reci dives : 

a) anticoagulatiomerficace et prolongee si embolie cruorique ; 

b) contre-indication a Fheparine et aux anti-agregants plaquettaires 
si embolie de cholesterol ; 

c) traitement de la cardiopathie emboligene. 


FISTULE ARTERIO-VEINEUSE 

Traumatique, complication d’un catheterisme femoral ou brachial favorisee par 
une compression imparfaite et un traitement anticoagulant. 

Diagnostic 

1. Hematome developpe sur une zone de ponction, douloureux, aug- 
mentant de volume. 

2. Complication locale : compression veineuse ou nerveuse, ischemie 
aigue distale. Hematome du psoas, avec psoitis et paralysie crurale. 

3. Masse pulsatile battante, siege d’un thrill et d’un souffle continu. 

Explorations 

Diagnostic par echo-Doppler. 

Traitement 

1. Precocement : compression sous controle echographique. Eviter 
la chirurgie, sauf en cas de compression nerveuse ou d’ischemie aigue. 

2. Tardivement : resection chirurgicale. 
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TUMEURS ET MALFORMATIONS VASCULAIRES 

Dysplasies embryonnaires a partir de differents secteurs vasculaires predomi- 
nant a la face et aux membres. 

1. Hemangiome : d’excellent pronostic si plan et localise. II disparaTt le plus sou- 
vent. Les hemangiomes a grand developpement ou geants se compliquent par des 
signes de microangiopathie (syndrome de Kasabach-Merrit). 

2. Malformations arterio-veineuses (anevrisme cirsoide) : pronostic redoutable 
car hemodynamiquement actives. Traitement relevant d’une decision multidisci- 
plinaire, base sur l’embolisation associee parfois a une exerese. 

Traitement 

Embolisation. 


PHENOMENE DE RAYNAUD 

Principales causes : locales (compression carpienne, cote cervicale), toxiques 
(ergot, betabloquants), maladies systemiques (sclerodermie, syndrome de Sharp), 
cryoglobulinemies. 


Diagnostic 

1. Crise syncopale, provoquee par le froid, evoluant en trois phases : 
syncopes blanches puis bleue, associees a des paresthesies, phase ter- 
minale hyperhemique avec douleur cuisante. 

2. L’unilateralite des troubles evoque une cause loco-regionale (cote 
cervicale, canal carpien) ou professionnelle ; l’atteinte du pouce 
evoque un phenomene de Raynaud secmrda^e. 

3. Troubles trophiques ischemiques des doigts en cas devolution pro- 
longee. 


Explorations 

1. Radiographie des m, 

2. Recherche d’une c^i 
toxique, cryopathique. 



et 


ceintures scapulaires. 
fstemique (capillaroscopie ungueale), 


Traitement 

Etiologique si une cause est decelee. Symptomatique : protection 
contre le froid ; inhibiteurs calciques. 


ACROCYANOSE 

Diagnostic 

Cyanose et moiteur permanentes des mains, aggravees par le froid. 

Traitement 

Protection contre le froid. 


ERYTHROMELALGIE 

Diagnostic 

Crises de vasodilatation douloureuse des extremites, calmees par le 
froid. 

Traitement 

Acide acetylsalicylique, betabloquant. 
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PHLEBITE 

Syn : thrombose veineuse profonde. Le pronostic est domine par le risque 
d’embolie pulmonaire et de mort subite. Elle est multifactorielle : 

1 . Stase veineuse, facteur principal et generalement declenchant : immobilisa- 
tion prolongee, alitement, immobilisation sous platre, post-operatoire, voyage 
(syndrome de la classe economique), compression du petit bassin. 

2. Hypercoagulabilite (cancer, syndrome inflammatoire, polyglobulie, cestro- 
genes). 

3. Thrombophilies constitutionnelles (p. 740) a rechercher en cas d’antecedents 
familiaux de phlebites chez un sujet jeune ou recidivantes. 

Phlebite superficielle : inflammation d’une veine superficielle, sans gravite, trai- 
tement anti-inflammatoire en pommade. 

Diagnostic 

Souvent difficile. Evoque sur : 

1. Les circonstances favorisantes, une febricule chez un patient alite. 

2. Les signes locaux : douleur du mollet reveillee par la dorsiflexion 
du pied, oedeme retromalleolaire unilateral. 


Explorations 

1. Augmentation des D-dimeres : excellente valeur predictive nega- 
tive. 

2. Echo-Doppler veineux, indispensable au moindre doute : visualisa- 
tion du thrombus (occlusif ou non), dilatation et incompressibilite vei- 
neuse d’amont. 

Traitement 

1. Preventif : lever precoce^t^parine de bas poids moleculaire si 
immobilisation prolongee. 

2. Curatif : au moindre doute, heparine de bas poids moleculaire avec 
relais immediat par antiyitamine K. Lever apres obtention d’une anti- 
coagulation efficace. 

3. Le maintien et la duree de ce traitement dependent des explorations : 

a) arret si absence de confirmation ultrasonore ; 

b) 3 a 6 mois si phlebite occasionnelle ; 

c) « a vie » si phlebite recidivante ou thrombophilie constitutionnelle. 

4. Port de bas de contention jusqu’a disparition des signes hemo- 
dynamiques de ralentissement circulatoire. 


INSUFFISANCE VEINEUSE CHRONIQUE 

Complication d’une insuffisance valvulaire spontanee ou d’une thrombose vei- 
neuse profonde insuffisamment traitee. Maladie invalidante ayant un important 
impact socio-economique. 

Diagnostic 

1. Jambes lourdes, douloureuses. 

2. Varicosites et telangiectasies (inconvenient esthetique). 

3. Varices a l’inspection et a la palpation en position debout. 

4. (Edeme mou a caractere longtemps postural. 

5. Troubles trophiques : dermite purpurique ou hemosiderique, 
eczema, hypodermite, ulceres sus- et sous-malleolaires internes, super- 
ficiels, a bords irreguliers, a fond rouge et bourgeonnant. 
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Explorations 

Echo-Doppler veineux visualisant les reflux veineux et l’etat hemo- 
dynamique veineux profond. 

Traitement 

1 . Preventif, capital dans la prise en charge d’une thrombose vei- 
neuse profonde : port de bas de contention de classe III pendant 2 ans 
en cas de thrombose proximale, prevention des traumatismes et pre- 
servation de la mobilite de la cheville. 

2. Regies hygieniques, compression elastique, soins locaux en cas 
d’ulceres en evitant l’antibiotherapie locale non dirigee. Veinotropes et 
cures thermales d’efficacite equivoque. 

3. En cas de varice : sclerotherapie conventionnelle, traitement endo- 
vasculaire, chirurgie. 



Maladies 

de I’appareil respiratoire 

par I. Caubarrere 


HEMOPTYSIE 

Emission de sang sous-glottique d’origine arterielle bronchique, plus rarement 
arterielle pulmonaire. 


Principales causes 

Cancer bronchique, tuberculose pulmonaire, dilatation des bronches, 
infarctus pulmonaire, pneumopathies bacteriennes necrosees, asper- 
gillome intracavitaire, hemorragies intrapulmonaires (syndrome de 
Goodpasture, hemosiderose pulmonaire idiopathique), cardiopathies 
gauches (retrecissement mitral) avec hypertension arterielle pulmonaire 
post-capillaire. 

Traitement 

Terlipressine IV : 1,5 mg toutes les 4 a 6 heures. L’embolisation des 
arteres bronchiques est marquee dans les hemoptysies abondantes 
et/ou repetees. 


s est mdiq 
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CEDEME PULMONAIRE 


Accumulation de fluides dans le tissu interstitiel, puis les alveoles, a l’occasion 
d’une augmentation de la permeabilite du capillaire alveolaire. Deux mecanismes 
differents : 

1 . CEdeme hemodynamique, par augmentation de la pression capillaire : cardio- 
pathies gauches. 

2. CEdeme lesionnel (syn : syndrome de detresse respiratoire aigue) par atteinte 
de l’endothelium capillaire : infections, intoxications par paraquat ou heroine. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Une toux et dyspnee d’effort, une orthopnee (si oedeme hemo- 
dynamique), puis en l’absence de traitement une polypnee avec suffo- 
cation et expectoration mousseuse. 

2. Des rales crepitants dans les deux champs pulmonaires. 


Explorations 

1. Cliche thoracique : opacites bilaterales a predominance peri- 
hilaire, pommelees ou realisant un granite diffus (syndrome alveolaire). 

2. Gaz du sang : hypoxemie avec hypocapnie ou hypercapnie dans 
les formes graves. 
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Traitement 

Oxygenotherapie a fort debit. Vasodilatateurs. Salidiuretiques a action 
rapide en injection IV (furosemide). Dopaminergiques (dopamine et dobu- 
tamine par voie IV). Ventilation assistee a pression expiratoire positive 
dans les formes defavorables. 


SYNDROMES M EDI ASTI NAUX 

Ils traduisent l’eventuelle compression des organes du mediastin par une 
tumeur, des adenopathies. 


Diagnostic 

Evoque devant des manifestations compressives diverses : 

1. Des manifestations neurologiques : hoquet, paralysie phrenique, 
paralysie recurrentielle (dysphonie), syndrome de Claude Bernard 
Horner, atteinte des racines C8-D1 (syndrome de Pancoast-Tobias). 

2. Des manifestations vasculaires : syndrome de compression cave 
superieure avec oedeme de la partie superieure du thorax (« en pele- 
rine »), bouffissures du visage, circulation collateral predominant dans 
les 2/3 superieurs du thorax. 

3. Des manifestations digestives : dysphagie# 

4. Des manifestations tracheobronchiques : dyspnee. 

5. Des manifestations extra-thoraciques : hippocratisme digital, myas- 
tbenie. 

Explorations 

1 . Radiographie thoracique et tomodensitometrie thoracique per- 
mettent de distinguer, selon la localisation et l’aspect : 

a) Les tumeurs du mediastin anterieur : goitre, tumeur thymique, 
dysembryome benin ou malin, kyste pleuro-pericardique. 

b) Les tumeurs du mediastiri moyen : kystes bronchogeniques et sur- 
tout adenopathies mediastinales sarcoidosiques (opacites denses, 
homogenes, polycycliques, bilaterales et symetriques non compres- 
sives), tuberculeuses (opacites denses, hilaires ou sus-hilaires, ou 
latero-tracheales, unilaterales et asymetriques, possiblement compres- 
sives, avec eventuelles fistules ganglio-bronchiques visibles en fibro- 
scopie bronchique), tumorales (carcinomes bronchiques, lymphomes 
hodgkiniens ou non hodgkiniens). 

c) Les tumeurs du mediastin posterieur : neurinomes, meningoceles. 

2. Fibroscopie bronchique, mediastinoscopie, mediastinotomie per- 
mettent les prelevements histologiques. 


PLEURESIES A LIQUIDE CLAIR 

Syn : pleuresies serofibrineuses. Liquide pleural serofibrineux, riche en pro- 
teines (distinction avec les liquides de type transsudat). 

Principales causes 

1. Infectieuses : tuberculose pleurale (voir p. 515). 

2. Neoplasiques : pleuresies tumorales (voir ci-dessous). 

3. Reactionnelles : embolie pulmonaire, pancreatites et faux kystes 
du pancreas, syndrome de Dressier. 
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4. Maladies inflammatoires : polyarthrite rhumatoide, lupus erythe- 
mateux dissemine. 

5. Medicaments : derives de l’ergot de seigle, betabloquants, cytosta- 
tiques et pleuresies dans le cadre de lupus induit (isoniazide, hydrala- 
zine, voir p. 1001). 


PLEURESIES BACTERIENNES 

Elies sont generalement reactionnelles a un foyer pneumonique, plus rarement 
constituent un foyer infectieux secondaire d’une septicemie. Elies surviennent sur 
un terrain fragilise : ethylisme, immunodepression, neoplasie thoracique, carci- 
nome larynge et cesophagien. 

Diagnostic 

1. Toux, douleur hemithoracique penible, dans un contexte d’infec- 
tion severe. 

2. Matite, murmure vesiculaire absent. 


Explorations 

1. Ponction de plevre : liquide louche ou purulent, riche en polynu- 

cleaires alteres. Le germe responsable est rarement present a l’examen 
direct. j V 

2. Les hemocultures peuvent etre po^i^/es. 

Traitement 

Antibiotherapie urgente, fopa^e^ur un raisonnement probabiliste, 


puis sur les donnees de l’a 
de la plevre peut imposer 1 


iogramme. Le cloisonnement progressif 
ise en place d’un drainage pleural. 


PLEURESIES TUMORALES 


1. Primitives (mesotheliome) : exposition a l’amiante souvent tres ancienne 
dans 80 % des cas. 

2. Secondaires : cancers bronchiques, mammaires, digestifs, lymphomes non 
hodgkiniens, etc. 


Diagnostic 

Epanchement pleural douloureux, hemorragique, rapidement recons- 
titue apres evacuation pleurale. 


Explorations 

1. Cliche thoracique : aspect polylobe de la plevre ; plaques pleurales 
calcifiees fibro-hyalines tres evocatrices d’une exposition a l’amiante. 

2. Biopsie pleurale a l’aiguille ou par thoracoscopie. La distinction 
entre mesotheliome et adenocarcinome pleural n’est pas toujours 
simple. 

Evolution 

Grave, dominee par des douleurs thoraciques, l’insuffisance respira- 
toire liee a la pachypleurite engainante ou a l’epanchement liquidien 
recidivant. 
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Traitement 

Palliatif : symphyse pleurale chirurgicale ; chimiotherapie (resultats 
variables selon le type de cancer primitif concerne, decevante en cas 
de mesotheliome). 


PNEUMOPATHIES AIGUES 

Elies sont d’origine bacterienne, virale, plus rarement parasitaire ou fongique. 

Les pneumopathies sont classees selon des criteres qui determinent leur 
approche diagnostique et therapeutique : le sujet concerne, sain ou immuno- 
deprime ; le caractere localise ou diffus de la pneumopathie. 

Orientation diagnostique et therapeutique : 

1. Pneumopathie localisee d’un sujet sain, d’origine bacterienne ou virale : traiter 
par antibiotherapie probabiliste. 

2. Pneumopathie localisee ou diffuse d’un sujet immunodeprime, d’origine bacte- 
rienne, virale, fongique et parasitaire, graves et extensives : prise en charge hospi- 
taliere. Leur diagnostic repose sur l’analyse du contexte immunohematologique et 
l’identification bacteriologique en milieu hospitalier pour un traitement antibio- 
tique adapte (prelevement par fibroscopie bronchique avec aspiration et/ou 
lavage alveolaire). 

3. Pneumopathies diffuses, qu’elles surviennent chez un sujet sain ou un sujet 
immunodeprime : necessitent une surveillance hospitaliere, en raison du risque 
d’insuffisance respiratoire. 

PNEUMOPATHIES AIGUES BACT^IENNES 
DE L’ADULTE SAIN 

Syn : pneumopathies communautaires, pffl^mMnies. Role favorisant d’une infec- 
tion virale anterieure, d’un foyer dentaire, sinusien ou oto-rhinolaryngologique 
associe. Recidivantes dans le meme territoire, elles suggerent une cause locale 
(carcinome bronchique, dilatation des bronches). 



Diagnostic 

Base sur : 

1. Un debut brutal avec fievre a 39-40 °C, des frissons, des douleurs 
thoraciques, une toux seche puis productive. 

2. Un foyer clinique de condensation pulmonaire franc. 

3. Des manifestations extrathoraciques sont possibles : digestives, 
meningo-encephaliques, cutanees ; elles peuvent avoir valeur d’orienta- 
tion vers un germe particulier (voir ci-dessous). 


Explorations 

1. Cliches thoraciques : opacite dense de type alveolaire avec broncho- 
gramme aerique, systematisee, lobaire ou segmentaire, non retractee. 

2. Hemogramme : polynucleose neutrophile. 

I. PNEUMONIE A STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE 
(PNEUMOCOQUE) 


Particularity 

1. Cliniques : brutalite du debut, alteration de l’etat general, presence 
d’un herpes peri-labial. 

2. Biologiques : positivite des hemocultures ; la detection de 
1' antigene urinaire a l’interet de sa rapidite et de sa persistance sous 
antibiotherapie. 
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3. Microbiologiques : resistance possible a l’erythromycine et appa- 
rition de souches de sensibilite reduite ou resistante a la penicilline. 

4. Evolutives : des formes graves s’observent chez les sujets fragi- 
lises (voir ci-dessous) et les splenectomises (voir p. 688). 

Traitement 

Amoxicilline : 3 g/24 h (urgence therapeutique). 

II. PNEUMONIE A HEMOPHILUS INFLUENZAE 


Particularites 

1. Cliniques : frequence d’une bronchopathie chronique sous-jacente, 
caractere diffus de la pneumopathie. 

2. Microbiologiques : secretion possible de beta-lactamase par le 
germe. 


Traitement 

Association ampicilline-acide clavulanique, ou cephalosporine de 
3 e generation. 


III. PNEUMONIE A MYCOPLASMA PNEUMONIAE, 
CHLAMYDIAE, RICKETTSIES 




Particularites 

1. Cliniques : debut progressif, precede de manifestations ORL, extra- 
respiratoires (hemolyse par agglutinines froides, voir p. 700). 

2. Epidemiologiques : caractere^pidemique tres marque. 

3. Biologiques : serologies s^cifiques. 

Traitement 

Macrolides. 


IV. PNEUMONIE A LEGIONELLA PNEUMOPHILA 


Particularites 

1. Epidemiologiques : germe ubiquitaire, present dans les systemes 
de climatisation et les conduites d’eau. 

2. Cliniques : les manifestations digestives (diarrhee), neurologiques 
(reaction meningee) accompagnent parfois la pneumopathie. 

3. Biologiques : antigenemie urinaire et positivite du test serologique 
par immunofluorescence indirecte. 

Traitement 

Macrolides, quinolones. 


PNEUMOPATHIES AIGUES BACTERIENNES 
SUR TERRAINS FRAGILISES 

Urgence medicale. Elies sont particulieres par leur evolution rapidement exten- 
sive aux deux poumons et desaturante avec insuffisance respiratoire aigue mettant 
en jeu le pronostic vital. Les germes en cause sont habituellement non ou faible- 
ment pathogenes chez le sujet sain (germes opportunistes). 
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I. SUJETS ALCOOUQUES, DIABETIQUES, FRAGILISES 
(SEJOUR HOSPITALIER) 

Particularities 

1. Etiologiques : role des troubles de deglutition. 

2. Cliniques : semiologie torpide evoquant une affection tumorale, 
frequence du caractere suppure de la pneumopathie avec image hydro- 
aerique parenchymateuse et extension possible a la plevre. 

3. Microbiologiques : responsabilite des enterobacteries, du bacille 
pyocyanique, des germes anaerobies et du staphylocoque dore. Les 
actinomycoses anaerobies et les nocardioses aerobies peuvent etre 
associees a des localisations cerebrales et musculaires. 


Traitement 

Amoxicilline-acide clavulanique ou amoxicilline-metronidazole. 

II. SUJETS GRANULOCYTOPENIQUES 


Particularity 

1. Cliniques : les signes cliniques, radiograpl^iques et 1’evolution sont 

directement lies a l’importance de la neutrojiienie et sa duree. En 
l’absence de neutrophiles, l’oedeme inflam n ’evolue pas vers la 

suppuration. Celle-ci peut etre brutale lors de la phase de recuperation 
(risque d’abcedation aigue). 

2. Microbiologiques : les germes sont d’origine digestive et cutanee. 

Traitement 

Antibiotherapie probabiliste vis-a-vis des germes d’origine digestive. 
Si neutrophiles < 500/mnHCa^ociCr une beta-lactamine et un aminoside 
par voie veineuse. 


III. SUJETS EN ETAT D'lMMUNODEPRESSION 


Particularity 

1. Le deficit en lymphocytes T est secondaire a certains traitements 
antitumoraux (fludarabine, alemtuzumab, irradiations larges), a la cor- 
ticotherapie prolongee, aux traitements anti-rejet des greffes d’organes, 
et plus rarement a un deficit immunitaire primitif (voir p. 688). II favo- 
rise l’apparition d’infections variees, bacteriennes, fongiques, virales, 
parasitaires ou tuberculeuses. La distinction de ces differentes infec- 
tions n’est pas toujours aisee. Elle requiert la mise en oeuvre de pro- 
cedes d’isolement microbiologiques (lavage alveolaire) et des examens 
serologiques. 

2. Le deficit en lymphocytes B est secondaire aux hemolymphopathies 
telles que la leucemie lymphoi'de chronique, le myelome multiple et aux 
deficits congenitaux de l’immunite humorale. L’hypogammaglobulinemie 
qui en resulte favorise les infections bacteriennes, et notamment respira- 
toires aigues et chroniques (bronchectasies). 

Traitement 

Adapte a l’agent causal. 
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IV. PNEUMOPATHIES INFECTIEUSES COMPLIQUANT 

L' INFECTION VIH 

Particularity 

Principalement microbiologiques : pneumocystose, infections a cyto- 
megalovirus, cryptococcose pulmonaire, tuberculose, histoplasmose 
americaine et histoplasmose africaine (voir chacun de ces mots). 11 peut 
s’agir aussi de pneumonie bacterienne a pneumocoque recidivante. 

Traitement 

Adapte a l’agent causal. 


PNEUMOPATHIES VIRALES 

Dominees par la grippe ( myxovirus influenzae ; groupes A, B, C, D) et myxouirus 
para-influenzae. Ces infections virales rendent compte de 30 % des infections hiver- 
nales des voies aeriennes superieures et bronchiques et peuvent se compliquer 
de pneumopathies. Des formes graves, mortelles, sont possibles. 

Autres virus : le virus respiratoire syncytial chez le nourrisson, qui est respon- 
sable de bronchiolites obstructives (voir p. 1460) ; l’adenovirus ; les virus de la 
varicelle, de la rougeole, plus rarement depuis la disponibilite de la vaccination. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Le contexte epidemique. 

2. Le debut progressif avec fievre, 

3. Les opacites atypiques, non s; 
nodulaires ou infiltratives. 




e, courbatures, myalgies. 
atisees, nodulaires et reticulo- 


Explorations 

Les examens virolqgiques ont un interet epidemiologique et ne sont 
pas realises dans la jpratique courante. 

Traitement 

Preventif : vaccination antigrippale, systematiquement proposee aux 
sujets d’age superieur a 65 ans. 


PNEUMOPATHIES A CYTOMEGALOVIRUS 

S’observent chez les sujets immunodeprimes (greffes d’organes, syndromes 
d’immunodeficience humaine, deficits immunitaires cellulaires congenitaux, traite- 
ments immunosuppresseurs) (voir Infections opportunistes, p. 749). 

Diagnostic 

Repose sur la mise en evidence des inclusions cytomegaliques au 
lavage alveolaire et les signes temoignant de la replication virale (anti- 
genemie, viremie, voir pp. 1574 et 1583). 

Traitement 

Ganciclovir, foscarnet. 


ASPERGILLOSE BRONCHO-PULMONAIRE 

La plus frequente est due a Aspergillus fumigatus (ou parfois A. niger ), champi- 
gnon ubiquitaire saprophyte des voies respiratoires superieures, susceptibles de 
contaminer le poumon et de se comporter soit comme un allergene, soit comme 
un agent infectieux. 
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Distinguer : 

1. Vaspergillose broncho-pulmonaire allergique, expression bronchique de 
l’hypersensibilite aspergillaire chez le sujet immunocompetent ; 

2. V aspergillome lie a la colonisation d’une cavite preexistante par le champignon ; 

3. Vaspergillose invasive , maladie de tres haute gravite chez le sujet immuno- 
incompetent. 

/. ASPERGILLOSE BRONCHO-PULMONAIRE ALLERGIQUE 

Syn : asthme aspergillaire. Observe chez les sujets atopiques. 

Diagnostic 

Evoque sur des infiltrats labiles a eosinophiles. Les filaments myce- 
liens peuvent etre presents dans l’expectoration et les precipitines anti- 
aspergillaires sont positives. Le taux d’lgE est eleve. 

Traitement 

Beta-2-mimetiques locaux, corticoi’des locaux et systemiques. 


II. ASPERGILLOME 

Resulte de la colonisation d’une cavite preexistante (kystes, bulles, dilatations 
des bronches, caverne tuberculeuse). 


Diagnostic 

Hemoptysies, image caracteristique en 
eleve de precipitines anti-aspergillaires. 

Traitement 

Exerese chirurgicale. 


greTq 




’ot ». : 


Presence d’un taux 


III. ASPERGILLOSE INVASIVE 

Complication des neutropenies prolong^es et des deficits immunitaires conge- 


nitaux ou acquis, des greffes d’< 
Mortalite des cas declares si 



esOT'de cellules souches hematopoietiques. 
^50 %. 


Diagnostic 

Fievre, douleurs thoraciques. Radiologiquement, opacites plus ou 
moins systematisees, au sein desquelles on observe des modifications 
radiographiques typiques (croissant clair). La recherche de filaments 
myceliens doit etre faite par fibroscopie bronchique avec aspiration et 
lavage alveolaire (coloration de Grocot). L’etude de l’antigenemie anti- 
aspergillaire fournit un argument de presomption, mais non de certitude. 


Traitement 

Voriconazole IV ou per os en premier choix, puis caspofungine IV, 
posaconazole, amphotericine B (voir Aspergillose, p. 837). 


CRYPTOCOCCOSE PULMONAIRE 

Complique les deficits cellulaires T et represente la localisation pulmonaire 
d’une cryptococcose disseminee (voir p. 839). 

Diagnostic 

1. Tableau de pneumopathie interstitielle febrile. 

2. Positivite de l’antigenemie cryptococcique. 

3. Mise en evidence du cryptocoque par le lavage alveolaire. 

Traitement 

Voir Cryptococcose, p. 839. 
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CANDIDOSE 

Exceptionnelle au niveau du poumon et uniquement chez les immunodeprimes 
(voir pp. 750 et 838). 

Diagnostic 

Repose sur la mise en evidence de Candida dans les secretions bron- 
chiques : leur valeur diagnostique est restreinte aux cas ou le preleve- 
ment a ete fait par un prelevement bronchique protege. 

Traitement 

Amphotericine B, itraconazole. 


TUBERCULOSE 


Manifestations thoraciques ou generates dues au bacille de Koch (Mycobacte- 
rium tuberculosis), agent principal des differentes formes de tuberculose humaine. 

Voir ci-dessous les formes endothoraciques de la tuberculose et Meningite 
tuberculeuse (p. 1184), Tuberculose uro-genitale (p. 902), Tuberculose utero- 
annexielle (p. 1348), Tuberculose intestinale (p. 581), Tuberculose peritoneale 
(p. 623), Adenopathie tuberculeuse (p. 683), Tuberculose miliaire (p. 514), Tuber- 
culose articulaire (p. 1105), Maladies professionnelles (tableaux 40 du regime 
general et 16 du regime agricole). 


La tuberculose est une maladie a declaration 



jatoire. 


INFECTION TUBERCULE 

Syn : primo-infection tuberculeus^CbpJ§quence du premier contact d’un sujet 
anergique avec le bacille de Koch. Elle est precoce dans les pays de prevalence 
tuberculeuse elevee, tardive quand ^prevalence de 1’infection est basse. L’infec- 
tion expose au risque d’&^lutioJifcvers la maladie tuberculeuse. 

Diagnostic 

Infection asymptomatique dans la grande majorite des cas. 


Explorations 

1. Seule la conversion de la reaction cutanee a la tuberculine permet 
d’affirmer le diagnostic : une papule (> 5 mm) apparaTt 72 heures apres 
une injection intradermique de 5 unites de tuberculine purifiee. 

Attention ! La positivite de la reaction cutanee chez un sujet ayant ete 
vaccine par le BCG n’a pas de valeur diagnostique en ce qui concerne 
l’infection tuberculeuse si la papule est d’un diametre inferieure a 
15 mm. 

2. Le dosage de l’interferon gamma (voir Diagnostic des infections 
tuberculeuses, p. 1562) est propose en remplacement de l’intradermo- 
reaction dans les enquetes autour d’un cas, lors de l’embauche des pro- 
fessionnels de sante, et pour deceler la presence eventuelle de la 
maladie avant la mise en route d’un traitement par anti-TNF-alpha (voir 
p. 13). 


Traitement 

1. Chez l’enfant : traitement par isoniazide et rifampicine pendant 
3 mois. 

2. Chez l’adulte : traitement par isoniazide pendant 6 mois. 
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TUBERCULOSE PULMONAIRE 

Elle resulte soit d’une infection exogene a partir d’un sujet contagieux, soit 
d’une reinfection endogene a partir de bacilles persistant apres une infection 
tuberculeuse. Les multiresistances (a la rifampicine et a l’isoniazide) represented 
en France 1 % des cas. Leur etude bacteriologique et moleculaire et leur traitement 
doivent etre menes dans un centre de reference. 

Diagnostic 

1. Examen radiologique systematique chez un sujet asymptomatique. 

2. Toux, hemoptysie, fievre, asthenie, amaigrissement, sueurs noc- 
turnes ne sont ni constants ni specifiques. 

3. L’examen clinique est pauvre et le diagnostic repose sur les don- 
nees radiographiques et bacteriologiques. 


Explorations 

1. Radiographie thoracique : opacites a type d’infiltrats, de nodules, 
de cavernes, uni- ou bilaterales, siegeant dans les territoires apico- 
dorsaux des lobes superieurs le plus souvent, ou des lobes inferieurs 
plus rarement (segment de Fowler). Au cours de 1’evolution, survien- 
nent des retractions des territoires concernes avec formation de calci- 
fications parenchymateuses, de dilatations desbronches et de cavites 
residuelles avec emphyseme para-cicatriciel. / x > 

2. Bacteriologie : le Bacille de Koch est mis ^ evidence par l’examen 
direct et en culture sur milieu de Lowen|bMnl(30 a 40 jours) a partir de 
l’expectoration, du liquide de tubage gastrique (ou il se maintient en 
raison de ses proprietes d’acido-alcoolo-resistance), des secretions bron- 
chiques et du liquide de lavage alveolaire (fibroscopie bronchique). La 
culture sur milieu liquide pousse eiiiz semaines en moyenne. 

3. Les techniques de brologie moleculaire ont pour interet leur rapi- 
dite de reponse pour l’etude ties resistances. 


Traitement 

Antituberculeux (voir Traitement de la tuberculose ci-dessous). 


TUBERCULOSE MILIAIRE 

Consequence de la dissemination hematogene du bacille tuberculeux realisant 
de multiples granulomes epithelio-giganto-cellulaires de 1 a 2 mm de diametre 
dans tout l’organisme. Peu frequente actuellement, elle est generalement 
meconnue, de diagnostic et de traitement trop tardifs. 

Diagnostic 

1. Manifestations cliniques peu specifiques, mais traduisant une 
infection severe avec fievre, amaigrissement, anorexie, insuffisance res- 
piratoire progressive. 

2. Des signes neurologiques en rapport avec une eventuelle atteinte 
meningee, une hepatomegalie, des adenopathies, une splenomegalie, 
des epanchements pleuraux et pericardiques temoignent de la diffusion 
de la maladie tuberculeuse. 

3. Le tubercule de Bouchut s’observe au fond d’oeil. II est rare, mais 
specifique. 
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Explorations 

1. Cliche pulmonaire : opacites de 1 a 2 mm en « grains de mil », regu- 
lierement reparties dans les deux champs pulmonaires, difficilement 
visibles, parfois absentes au debut. 

2. La presence du bacille de Koch a l’examen direct de l’expectora- 
tion est exceptionnelle. 

3. Une pancytopenie temoigne de la diffusion de la tuberculose au 
systeme hematopoi'etique : la mise en evidence de lesions granulo- 
mateuses par biopsie medullaire (inconstantes) ou biopsie hepatique 
(quasi constantes) represente un argument diagnostique important. 

Traitement 

Mise en route urgente d’un traitement antituberculeux (voir Traite- 
ment de la tuberculose ci-dessous). 


TUBERCULOSE GANGLIONNAIRE M EDI ASTI N ALE 

La tuberculose ganglionnaire s’observe plus souvent chez les sujets originaires 
d’Afrique et d’Asie. Les localisations ganglionnaires cervicales en sont generale- 
ment satellites. 


Diagnostic 

Le plus souvent asymptomatiques 
isolee. 


Cv 


e^macite 
s unilateralc 


ression radiographique 


Explorations 

1. Radiographie thoracique^^pacites mediastinales homogenes, 
denses, polylobees, volontie^§ unilaterales et asymetriques, eventuelle- 
ment associees a des signes de compression bronchique (atelectasies). 

2. La positivite des prelevements bacteriologiques est exceptionnelle 
et le diagnostic repose s^tr l’aspect endoscopique (eventuelle fistulisa- 
tion bronchique) et la presence de granulomes epithelioides sur les 
biopsies bronchiques. 

3. La mediastinotomie ou la mediastinoscopie pour une etude histo- 
logique des ganglions sont justifiees en cas de negativite des examens 
precedents. 

Traitement 

Antituberculeux (voir Traitement de la tuberculose ci-dessous). 


TUBERCULOSE PLEURALE 

Responsable d’une pleuresie sero-fibrineuse sans particularite clinique ou bio- 
logique. 

Diagnostic 

Syndrome d’epanchement pleural liquidien, unilateral. 

Explorations 

1. Thoracentese : liquide citrin, exsudatif, lymphocytaire. 

2. Granulome tuberculeux sur la biopsie de plevre. 

3. Le bacille de la tuberculose est exceptionnellement decele dans les 
cultures a partir du liquide pleural. 
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Traitement 

Antituberculeux (voir Traitement de la tuberculose ci-dessous). 


TUBERCULOSE DE L’lMMUNODEPRIME 

Favorisee par le deficit cellulaire T (corticotherapie prolongee, chimiotherapie 
antitumorale, transplantation d’organes, infection VIH, traitements immuno- 
suppresseurs, anti-TNF alpha). 

Diagnostic 

1. Difficile, en raison de manifestations peu typiques et de la pre- 
sence d’autres infections liees a Fimmunodepression. 

2. Pauvrete symptomatique, tant clinique que radiographique. 

3. Negativite des reactions cutanees tuberculiniques (anergie). 

4. Discretion, voire absence, des lesions histologiques specifiques de 
tuberculose (formes « areactives »). 

5. Frequence des formes extra-pulmonaires. 


Complications 

Evolution grave possible avec insuffisance respiratoire, atteinte neu- 
romeningee et multiviscerale. 


i tuberculose ci-d 


Traitement 

Antituberculeux (voir Traitement de la tuh^PfeulCse ci-dessous). 

TRAITEMENT DE LA TUBEI^lLOSE 

Tout sujet contagieux (presence du BK a l’examen direct et/ou en 
culture) doit etre isole pendant au moins les deux premieres semaines 
du traitement. 


Medicaments usuels 

1. Isoniazide (Rimifon) : antituberculeux majeur (5 mg/kg/j chez 
Fadulte, 10 mg/kg/j chez 1’enfant de moins de 2 ans). 

2. Rifampicine (Rifadine) : antituberculeux majeur (10 mg/kg/j). 

3. Ethambutol (Myambutol, Dexambutol) : bacteriostatique 

(20 mg/kg/j chez l’adulte). 

4. Pyrazinamide (Pirilene) : bactericide (25 mg/kg/j). 


Conduite du traitement 

1. Toute tuberculose, quels que soient son siege, son etendue et sa 
symptomatologie, justifie un traitement specifique comportant : 

a) l’association de plusieurs antituberculeux ; 

b) une duree suffisante du traitement avec prise quotidienne et mati- 
nale des antituberculeux. 

2. Modalites du traitement : rifampicine, isoniazide, ethambutol, pyrazi- 
namide pendant 2 mois, puis isoniazide et rifampicine les 4 mois suivants. 


Surveillance du traitement 

Surveiller la bonne observance du traitement, sa tolerance clinique 
et biologique (surveillance bimensuelle des transaminases les deux pre- 
miers mois). 
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Effets indesirables 

1. Hepatite ; la prise de Rimifon, Rifampicine, Pirilene en majore le 
risque chez les sujets alcooliques. 

2. Polynevrites et troubles psychiques lies au Rimifon sont excep- 
tionnels. Ce risque concerne surtout les sujets atteints de diabete 
d’alcoolisme ou de troubles psychiatriques preexistants. 

3. La rifampicine diminue l’efficacite des cestroprogestatifs. 

4. L’ethambutol est responsable de nevrites optiques retrobulbaires 
chez les alcooliques et les diabetiques. 


PREVENTION DE LA TUBERCULOSE 

La loi d’aout 2004 place la lutte antituberculeuse parmi les priorites de sante 
publique. L’incidence de la tuberculose en France apres avoir diminue et s’etre 
stabilisee a 8 pour 100 000 habitants est en augmentation recente (8,9 pour 
100 000 habitants en 2007), dont 45 % des cas declares se concentrent sur la popu- 
lation des immigrants etrangers (6 % de la population fran^aise). Le Conseil supe- 
rieur d’hygiene publique (mars 2006) et le Comite national d’elaboration de lutte 
contre la tuberculose Quillet 2007) en precisent les axes et les modalites : assurer 
un diagnostic precoce et un traitement adapte pour tous les cas de tuberculose 
maladie, ameliorer le depistage de la tuberculose, optimiser l’approche vaccinale, 
maintenir la resistance aux antibiotiques a faible niveau, ameliorer la surveillance 
epidemiologique et les connaissances sur les determinants de la tuberculose, ame- 
liorer le pilotage de la lutte antituberculeuse. 

La prise en charge en est assuree par Ies Centres de lutte anti-tuberculeuse 

(clat). c\y 

p • • aTS? 

Principes 

1. Le depistage doit done etre cible vis-a-vis de la population a 
risque : immigration, precarite, addictions diverses, sujets immuno- 
deprimes, personnel e^pose<etablissements de soins et de detention. 

2. L’eviction des conteffteux est de 2 semaines. En milieu hospitalier : 
chambre individuelle, porte fermee, port du masque, ouverture fre- 
quente des fenetres. 

3. Vaccination par le BCG : l’obligation est suspendue depuis 2007. 
Une recommandation forte de vaccination des le premier mois persiste 
pour les enfants a risque eleve. 

4. Chimioprophylaxie par le Rimifon lors d’un contact d’un sujet en 
immunodepression ou d’un jeune enfant avec un sujet contagieux, des- 
tinee a prevenir 1’evolution vers une maladie tuberculeuse et a enrayer 
la progression de la tuberculose. 


MYCOBACTERIOSES PULMON AIRES 
NON TUBERCULEUSES 

Se developpent sur des lesions pulmonaires preexistantes (Mycobacterium 
xenopei, M. kansasii) ou en cas d’immunodepression (M. avium intracellulare). 

Diagnostic 

1. Manifestations cliniques de pneumopathie febrile non systematisee. 

2. Presence de lesions cavitaires, sequelles ou non de tuberculose, de 
dilatations des bronches, de pneumoconiose. L’aspect radiographique 
n’est pas specifique. 
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3. Diagnostic bacteriologique (examen direct, culture et antibio- 
gramme). L’etude en biologie moleculaire permet une approche dia- 
gnostique plus rapide. 

Traitement 

Le traitement est difficile ; il depend des donnees de l’antibio- 
gramme. Des macrolides, des quinolones peuvent etre associes au trai- 
tement antituberculeux. 


MALADIES PULMON AIRES PARASITAIRES 


I. LOCALISEES 

1. Hydatidose pulmonaire (voir p. 815). 

2. Amibiase pulmonaire : rare, resultant de l’extension pleuroparen- 
chymateuse d’un abces hepatique (voir p. 825). 

3. Paragonimose (voir p. 829) 


II. DIFFUSES 

1. Syndrome de Loffler, au cours de l’ascaridiose, les manifestations 
pulmonaires survenant au cours de la migration alveolo-capillaire des 
larves d'Acaris lumbricoides ou d’anguillules (%)ir Pneumopathies a 
eosinophiles, p. 533). 

2. Syndrome de larva migrans, realisant uijeVneumopathie a eosino- 

philes en rapport avec la retention des larves en impasse parasitaire 
(voir p. 819). rvCT 

3. Pneumocystis carinii est maintepakk cl< 

(voir Pneumocystose, p. 843^ 


: classe parmi les champignons 


BRONCHITE AIG 

Causes virales (largement predominantes), bacteriennes, allergiques, plus rare- 
ment toxiques. 



Diagnostic 

Base sur des signes bronchiques (toux seche puis productive) asso- 
cies a d’eventuels signes generaux (fievre). 

Evolution favorable en une dizaine de jours. 


Exploration 

II n’est pas justifie de realiser des examens microbiologiques. 


Traitement 

Symptomatique. 

Bronchite aigue bacterienne : antibiotherapie (macrolides ou inhibi- 
teurs des beta-lactamases) discutee. 

Bronchite aigue allergique : corticoi'des locaux. 


BRONCHOPATHIES CHRONIQUES 
OBSTRUCTIVES 

1. Les bronchopneumopathies chroniques obstructives ont une definition fonction- 
nelle : maladies broncho-pulmonaires avec limitation chronique des debits aeriens 
(syndrome ventilatoire obstructif). 
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Le tabagisme, facteur de risque dominant, explique la predominance mascu- 
line de la maladie. Les sujets sensibles a la fumee de cigarette developpent soit 
une bronchite chronique muqueuse simple, soit une bronchite chronique obs- 
tructive apres 20 a 30 ans de tabagisme. L’arret precoce du tabac (avant Page de 
40 ans) permet de recuperer la fonction respiratoire et/ou d’enrayer son aggra- 
vation. Sont egalement incrimines les polluants inhales - gaz oxydants (ozone, 
NO 2 ), aerosols, acides (SO 2 ), particules d’origine industrielle - et les infections, 
notamment virales (virus respiratoire syncytial), survenues pendant la petite 
enfance. 

2. La bronchite chronique est la consequence de l’hypersecretion muqueuse bron- 
chique permanente ou recidivante. Sa definition est clinique : toux et expectoration 
quasi quotidienne au moins 3 mois par an pendant au moins 2 annees consecutives. 
Le syndrome ventilatoire obstructif n’est pas inclus dans la definition de la bronchite 
chronique. 

3. L' emphyseme a une definition anatomique : distension permanente des 
espaces aeriens situes au-dela des bronchioles terminales avec destruction des 
parois. La destruction du parenchyme pulmonaire modifie les proprietes elas- 
tiques du poumon et diminue la surface des echanges gazeux. On distingue (voir 
tableau 126) : 

a) Y emphyseme centro-lobulaire : associe a des lesions de bronchite chronique, 
vascularisation pulmonaire respectee, predominance a la moitie superieure des 
poumons ; 

b) Y emphyseme pan-lobaire : destruction du lobule et de sa vascularisation, col- 
lapsus fonctionnel des grosses bronches et de§ bronchioles, predominance aux 
lobes inferieurs dans la majorite des cas. 

4. Ces lesions favorisent 1’evolution vers ) 
en cinq stades : 

a) asymptomatique : pas de sympton 
de la toux et de l’expectoration ; *y 

b) insuffisance ventilatoire avec^ayspilee, troubles ventilatoires obstructifs ; 

c) hypoxemie : cyanose, baisse de 4a Pa02 a l’exercice puis au repos, poly- 

globulie eventuelle ; / v ; 

d) hypercapnie : encephalop^tbie respiratoire avec troubles psychiques, mou- 
vements anormaux (asreriMs), hypercapnie avec acidose respiratoire compensee 
ou decompensee selon la normalite ou non du pH (voir pp. 889 et 1654) ; 

e) insuffisance cardiaque soit compensee (hypertension arterielle pulmonaire 
avec hypertrophie ventriculaire droite), soit decompensee avec signes cliniques 
d’insuffisance cardiaque droite. 



isance respiratoire chronique 
clinique ou biologique en dehors 


Tableau 126. — Caracteres distinctifs des emphysemes. 


EMPHYSEME 

CENTRO-LOBULAIRE 

PAN-LOBULAIRE 

Signes cliniques 

Surpoids, cyanose, oedemes 
( blue bloater) 

Maigre, rose, expiration a levres 
pincees (pink puffer) 

Echanges gazeux 

Effet shunt (V/Q diminue : 
espace gazeux detruit, 
vaisseaux preserves) 

Pas d’effet shunt (V et Q diminues 
proportionnellement, V/Q conserve) 

Gaz du sang 

Hypoxemie et hypercapnie 

Normaux au repos 

Hemogramme 

Polyglobulie 

Pas de polyglobulie 

Retentissement 

cardiovasculaire 

Hypertension arterielle 
pulmonaire, insuffisance 
ventriculaire droite 

Pas d’hypertension arterielle 
pulmonaire 

Imagerie 

Predominance apicale 
de l’emphyseme 

Predominance basale 
de l’emphyseme 
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I. BRONCHITE CHRONIQUE SIMPLE OU OBSTRUCTIVE ; 
EMPHYSEME CENTRO-LOBULAIRE 

Les formes graves de bronchite chronique temoignent de lesions anatomiques 
d’emphyseme centro-lobulaire associe. 

Diagnostic 

1. Toux. 

2. Expectoration muqueuse, purulente. 

3. Dyspnee quand la bronchite chronique est obstructive et qu’un 
emphyseme centro-lobulaire est associe : d’abord a l’effort, puis perma- 
nente avec poussees liees aux infections bronchiques hivernales. 

4. Distension thoracique avec ampliation thoracique diminuee, rales 
bronchiques sous-crepitants et sibilants. 

5. Signes eventuels d’insuffisance respiratoire obstructive (voir ci- 
dessus). 


Explorations 

1. Radiographies thoraciques de face et de profil : d’abord normales, 
puis apparaTt une distension avec aplatissement des coupoles 
diaphragmatiques de profil, une hyperclarte des lobes superieurs 
(emphyseme centro-lobulaire) et un retentissement cardiovasculaire 
avec hypertrophie des arteres pulmonaire et des Cavites droites. 


2. Exploration fonctionnelle 


respiratoire: syndrome 


obstructif 


(abaissement du VEMS et du rappor^vMS/CV). L’etude des gaz du 
sang montre une eventuelle hypoxehki<^avec hypercapnie compensee 
ou non. 

3. Polyglobulie respiratoire eventuelle. 


<S 


Evolution 

1. Aggravation de l’insuffisance respiratoire (voir stades ci-dessus). 

2. Surinfection bronchique bacterienne : frequente, elle majore 
l’insuffisance respiratoire. 

3. Episodes d’insuffisance respiratoire aigue favorises par des fac- 
teurs iatrogenes (sedatifs, somniferes, oxygenotherapie non controlee, 
prise de poids), des episodes de surinfection bronchiques ou pulmo- 
naires, une embolie pulmonaire, une intervention chirurgicale, un pneu- 
mothorax par rupture de bulles. 

4. Complications thrombo-emboliques favorisees par l’insuffisance 
cardiaque droite et la reduction de mobilite. 


II. EMPHYSEME PAN-LOBULAIRE 

Facteur genetique : deficit en alpha-l-antitrypsine, voir aussi Hepatites chro- 
niques, p. 634 (autres non identifies). Role aggravant du tabac. 


Diagnostic 

l.Sujet maigre chez qui la dyspnee a l’exercice et/ou au repos 
domine, sans expectoration, sans cyanose. 

2. Importance de la distension thoracique, du tirage, de l’hyper-sono- 
rite thoracique avec murmure vesiculaire diminue. Les signes cardio- 
vasculaires sont absents. 
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Explorations 

1. Radiographie thoracique : distension thoracique majeure avec 
diaphragme abaisse, microcardie, destruction vasculaire avec hyper- 
clarte, et bulles predominant aux bases, compressives ou non. 

2. Exploration fonctionnelle respiratoire : syndrome ventilatoire 
obstructif majeur, non reversible, associe a une distension thoracique 
majeure (elevation de la capacite pulmonaire totale, de la capacite 
residuelle fonctionnelle, du volume residuel, voir Exploration fonc- 
tionnelle respiratoire, p. 1647) ; les gaz du sang sont longtemps nor- 
maux au repos. 

Evolution 

1. Insuffisance respiratoire progressivement croissante avec cachexie. 

2. Majoration des bulles avec compression et eventuelle rupture a 
1’origine de pneumothorax grave. 

III. TRAITEMENT DES BRONCHOPATHIES CHRONIQUES 
OBSTRUCTIVES 

1. Suppression du tabagisme, maitrise des risques professionnels, 
vaccination antigrippale et anti-pneumococcique conseillees. 

2. Medicaments : ^ 

a) mucolytiques, mucoregulateurs ; 

b) broncho-dilatateurs. Les plus efficaces“sont administres par voie 
inhalee : anticholinergiques, beta-2r€edr^nergiques ; les methylxantines 
sont donnes par voie orale, rectalf c^Jnfntraveineuse ; 

c) antibiotiques (ampicilline/ipacrolides) : ils sont indiques quand 
des signes d’infection bacterienne existent ou sont majores, et que la 
maladie respiratoire est en poiTssee ; 

d) corticosteroi'des : les formes inhalees sont reservees aux formes 
graves et celles ou rhypqir-reactivite bronchique est tranche ; les corti- 
costeroi'des oraux sont donnes par cures lors des poussees (0,5 a 
1 mg/kg de prednisone pour des periodes de 8 a 15 jours). 

3. Oxygenotherapie (voir p. 268) par sonde nasale ou masque au 
moins 15 heures/24 h quand la PaC >2 est egale ou inferieure a 60 mmHg. 
Le debit propose vise a corriger l’hypoxemie sans majorer une even- 
tuelle hypercapnie. La source d’oxygene est representee par les extrac- 
teurs ; l’oxygene liquide donne une possibility de deambulation pour 
4 heures d’autonomie. 

4. Kinesitherapie respiratoire de desencombrement : elle doit etre 
apprise et menee quotidiennement par le patient lui-meme. 

5. Traitements chirurgicaux : chirurgie de l’emphyseme avec resec- 
tion des bulles volumineuses et compressives, et reduction du volume 
pulmonaire ; transplantation pulmonaire uni- ou bilaterale. 

CANCERS BRONCHO-PULMON AIRES PRIMITIFS 

Principale cause de deces par cancer chez 1’homme (plus de 25 000 chaque 
annee en France). Sa frequence augmente regulierement chez la femme et chez les 
sujets jeunes. Le tabagisme est le facteur etiologique majeur (85 a 90 % des cancers 
du poumon masculins avec relation dose-effet). D’autres cancer ogenes inhales, 
d’origine professionnelle (amiante, irradiation, metaux, agents chimiques...), peu- 
vent egalement etre responsables, souvent en synergie, avec la fumee de cigarette. 
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Types histologiques : 

1. Cancers non a petites cellules (70 %) : epidermoides (50 %), adenocarci- 
nomes (20 %), plus rarement cancers a grandes cellules ou autres types indif- 
ferencies. 

2. Cancers a petites cellules (20 %). 

3. Cancers bronchiolo-alveolaires (10 %) : siegeant dans les bronchioles termi- 
nates et les alveoles, parfois longtemps localises, mais etendus a un ou aux deux 
poumons. Les caracteristiques sont l’hypersecretion muqueuse, la severite de 
l’insuffisance respiratoire et l’absence de therapeutique efficace. 

I. CARCINOME EPIDERMOIDE ET ADENOCARCINOME 

Pronostic grave : apres chirurgie d’exerese, le pourcentage des survivants a 
5 ans est de l’ordre de 25 %. Certains sont lies a l’activite professionnelle (amiante, 
nickel, chrome). 


Diagnostic 

1. Revelent une tumeur localisee parfois encore operable : 

a) la toux, souvent difficile a distinguer de la toux liee a la bronchite 
chez le fumeur ; 

b) une pneumopathie infectieuse : une lecture radiographique atten- 
tive peut reperer les signes temoignant d’une retraction. Des pneumo- 
pathies a repetition dans le meme territoire sprit evocatrices ; 

c) des hemoptysies ; 

d) une fievre, un amaigrissement ; 

e) un examen radiographique pratique fortuitement ; 

f) un syndrome para-neoplasique : hippocratisme digital, osteo- 
arthropathie hypertrophiante pneumique, hypercalcemie, syndrome de 
Schwartz-Bartter, syndrome de Cushing, dermatomyosite et dermato- 
polymyosite, acanthosis nigricans, heuropathie sensitivo-motrice et 
atteinte centrale (encephalite ' limbique et degenerescence cerebel- 
leuse). Ces associations ne contre-indiquent pas l’exerese chirurgicale. 

2. Revelent une extension thoracique ou metastatique (2/3 des cas) : 

a) extension thoracique : wheezing tracheal, dysphagie par compres- 
sion cesophagienne, dysphonie (paralysie recurrentielle gauche), syn- 
drome de Claude-Bernard-Horner (voir p. 1205) temoignant d’une 
compression sympathique, syndrome de Pancoast Tobias (extension 
tumorale vers les racines C8-D1 avec atteinte du nerf cubital), syn- 
drome cave superieur, pleuresie et pericardite, paralysie phrenique, 
douleurs parietales, adenopathie sus-claviculaire. 

b) metastases cerebrates, osseuses, hepatiques. 


Explorations 

1. Radiographie thoracique de face et de profil : 

a) image directe de la tumeur : opacite parenchymateuse volumi- 
neuse, irreguliere, polylobee ; 

b) atelectasie lobaire ou segmentaire ; 

c) extension de la tumeur a l’os, aux ganglions mediastinaux, a la 
plevre, au pericarde, au poumon contro-lateral. 

2. Le scanner thoracique decele des adenopathies homo- ou contro- 
laterales, precise l’extension tumorale par rapport aux vaisseaux, au 
coeur, a l’oesophage, et d’autres localisations intra-parenchymateuses 
non visibles radiologiquement. 
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3. La fibroscopie bronchique montre la tumeur (bourgeon, infiltra- 
tion). Elle permet des biopsies et precise les possibilites operatoires 
(siege de la tumeur par rapport a la carene et aux eperons). 

4. Prelevement histologique par ponction transparietale sous 
scanner dans les carcinomes peripheriques et par mediastinotomie 
pour les localisations ganglionnaires mediastinales predominates. 

5. La tomodensitometrie par emission de positons (PET-SCAN, voir 
p. 1761) a une sensibilite et specificite superieures a celle du scanner 
pour juger du caractere tumoral des images. Cependant, les maladies 
granulomateuses (tuberculose, sarcoidose) captent aussi le traceur. 
Cet examen, realise apres l’obtention du document histologique quand 
l’exerese est envisagee, detecte dans 10 a 15 % des cas une extension, 
notamment metastasique, non decelable par les autres techniques 
d’imagerie. II ne fait recuser l’intervention que si ces zones suspectes 
sont confirmees histologiquement. 

Traitement 

1. Chirurgical si le patient est operable (absence de metastases, pas 
d’insuffisance respiratoire) : lobectomie ou pneumonectomie. L’opera- 
bilite depend de : 

a) l’extension : topographie du carcinoma par rapport a la carene et 
aux eperons, extension mediastinale, metastases a distance ; 

b) l’etat de la fonction pulmonaire jugee sur le chiffre du volume 
expiratoire maximum par seconde fstiperieur a 1 litre/seconde) ; 

c) la perfusion pulmonaire (soAldpiaphie pulmonaire de perfusion) ; 

d) le rapport ventilation-perfusion (gazometrie). 

2. Traitement complementaire. II depend de la classification TNM : 

a) NO : pas de traitement complementaire ; 

b) N1-N2 : radiotherapie tnoracique mediastinale (50 Gy) ; 

c) l’interet d’une chimiotherapie adjuvante (cisplatine, alcaloi'de de 
la pervenche, taxanes, gemcitabine) est en cours d’etude ; 

d) le Tarceva est particulierement actif chez les femmes non 
fumeuses atteintes d’adenocarcinomes. Un tiers des carcinomes bron- 
chiques repond a la chimiotherapie. 

3. Patients inoperables : 

a) du fait de l’extension mediastinale : chimiotherapie et radiotherapie ; 

b) du fait de localisations metastatiques : abstention ou chimio- 
therapie et radiotherapie antalgique (localisations osseuses). 

II. CARCINOME A PETITES CELLULES 

Pronostic domine par les rechutes. La survie mediane des formes limitees est 
de 1 an ; elle est inferieure a 9 mois dans les formes disseminees. 

Diagnostic 

1. Les circonstances de decouverte temoignent souvent d’un enva- 
hissement thoracique ou metastatique. 

2. Frequence des syndromes paraneoplasiques associes. 

3. Importance des masses mediastino-pulmonaires visibles radiologi- 
quement. 

4. L’extension rapide de la tumeur limite l’interet d’un classement 
TNM precis. 
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Traitement 

1. Formes localisees au thorax: polychimiotherapie (cisplatine et 
etoposide), radiotherapie. 

2. Polychimiotherapie dans les formes diffuses. 


CANCERS SECONDAIRES DU POUMON 

Syn : metastases pulmonaires. Le cancer primitif extra-thoracique n’est parfois 
pas decelable. 

1. Avant 40 ans : tumeurs d’origine germinale chez l’homme, chorio-epithe- 
liomes chez la femme, cancers de l’ovaire, de la thyroi'de. 

2. Apres 40 ans : sein, ovaire, tube digestif, prostate, rein, thyroi'de. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’aspect radiographique. II est evocateur quand les images sont 

multiples, arrondies, en « lacher de ballons » ou quand l’aspect est reti- 
cule, micronodulaire evoquant une lymphangite carcinomateuse. 
Quand l’opacite intraparenchymateuse est unique, arrondie ou que 
l’image est hilaire, l’aspect est semblable a celui d’un cancer bron- 
chique primitif. # 

2. Le type histologique peut etre parfois precisi^jpar ponction transpa- 
rietale d’une tumeur peripherique au cours d’un examen tomodensito- 
metrique ou par prelevements biopsiques ou cytologiques endoscopiques. 
II peut orienter vers un cancer primitif lieberkhunien, thyroi'dien, mam- 
maire, etc. 

3. Les marqueurs tumoraux seriques et histochimiques (voir p. 1786) : 

a) marqueurs des tumeur§ germinales, tres specifiques ; 

b) autres marqueurs plus^aleat hires (ACE, CA 19-9). 



Traitement 

1. Chirurgie d’exerese d’une metastase pulmonaire (rein, colon) envi- 
sageable si elle est unique. 

2. Chimiotherapie, hormonotherapie, immunotherapie (interferons, 
interleukine 2, voir ces mots) sont indiquees pour certains types de 
tumeur : sein, ovaire, testicule, thyroi'de, tumeur germinale chez l’homme. 


DILATATION DES BRONCHES 

Distinguer les formes localisees et les formes diffuses. 

I. DILATATION DES BRONCHES LOCALISEE 

Atteinte limitee a un ou deux segments, ou a un lobe. Elle resulte d’une cause 
locale : sequelles de tuberculose ganglionnaire, corps etranger, stenose bron- 
chique par tumeur benigne. 

Diagnostic 

Evoque sur les signes cliniques : pneumopathies a repetition, hemo- 
ptysie. 

Explorations 

1. Imagerie thoracique : la radiographie et la tomodensitometrie en 
coupes minces montrent des images directes de dilatation bronchiques. 
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2. Fibroscopie bronchique pour identifier une eventuelle stenose ou 
cause locale. 

Traitement 

1. L’exerese chirurgicale est indiquee : 

a) quand les episodes infectieux ne sont pas controles par Fantibio- 
therapie et la kinesitherapie ; 

b) en cas d’hemoptysies abondantes et frequentes, et en cas d’echec 
d’une embolisation arterielle bronchique. 

II. DILATATION DES BRONCHES DIFFUSE 

Causes : infections virales ou bacteriennes de la petite enfance, deficits immu- 
nitaires (hypo- ou agammaglobulinemie), anomalies genetiques identifies (muco- 
viscidose), anomalies du fonctionnement ciliaire (syndrome de Kartagener, 
syndrome de Young). 

Diagnostic 

Evident devant une bronchorrhee chronique purulente abondante a 
predominance matinale et hivernale, d’eventuelles hemoptysies, un 
hippocratisme digital. 

Explorations 

1. Imagerie thoracique (radiographie et tomodensitometrie) : images 
areolaires et hyperclartes « en rail » dans le^lobes atteints. 

2. Examen cytobacteriologique deJ’ expectoration : identification des 
bacteries avec antibiogramme et recherche d ' aspergillus fumigatus. 

3. Dosage des immunoglobulins seriques. 

4. Test a la sueur et recherche des principales mutations genetiques 
de la mucoviscidose (cJelta F 508). 

5. Recherche d’un defaubde mobilite des battements ciliaires et des 
anomalies ultrastructuralSe's specifiques (prelevement ciliaire nasal ou 
bronchique). 

Principales complications 

Infections bacteriennes, bronchiques et pulmonaires, a germes even- 
tuellement resistants ( Pseudomonas aeruginosa dans la mucovisci- 
dose). Hemoptysie possiblement grave. Insuffisance respiratoire 
obstructive dominant le pronostic au cours de la mucoviscidose. Amy- 
lose non immunoglobulinique (AA). 

Traitement 

1. Kinesitherapie respiratoire quotidienne. 

2. Antibiotherapie adaptee a la flore bacterienne presente. 

3. Traitement symptomatique de l’insuffisance respiratoire. 

4. Embolisation des arteres bronchiques en cas d’hemoptysie. 

5. Transplantation pulmonaire bilaterale au stade d’insuffisance 
respiratoire grave. 

MALADIE ASTHMATIQUE 

L 'asthme est une maladie des voies aeriennes, caracterisee par une hyper- 
reactivite bronchique a divers stimuli. II en resulte une diminution paroxystique 
du calibre des voies aeriennes par broncho-constriction et une reaction inflamma- 
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toire par liberation de mediateurs d’inflammation issus des mastocytes, produc- 
tion de mucus et afflux d’eosinophiles. 

De nombreux mecanismes peuvent etre a l’origine de 1 ’ hyperreactivite bron- 
chique : immunologiques, nerveux avec perturbations de l’innervation autonome 
bronchique (systeme cholinergique, systeme adrenergique et systeme non adre- 
nergique-non cholinergique), inflammatoires, avec liberation de mediateurs d’ori- 
gine cellulaire (histamine, leucotrienes, platelet activating factor, radicaux libres, 
differents enzymes...). 


Diagnostic 

1. Asthme a dyspnee paroxystique : le plus frequent, evoluant par 
crises a predilection nocturne, marquees par une dyspnee paroxys- 
tique expiratoire avec sibilances et des acces de toux productive (cra- 
chats gris perles), cedant aux beta-2-mimetiques inhales, ne laissant 
aucun trouble dans les periodes intercritiques. 

2. Asthme a dyspnee continue : crises paroxystiques d’allure iden- 
tique a la forme precedente, mais entre lesquelles persiste un fond de 
dyspnee permanente avec trouble ventilatoire obstructif non totale- 
ment reversible, tres instable avec variations importantes au cours de 
la journee. Peut survenir d’emblee ou succeder a une forme a dyspnee 
paroxystique. La semiologie est proche de celle des bronchopathies 
chroniques obstructives post-tabagiques. 

3. Etat de mal asthmatique : crises subintrantes s’accompagnant de 
polypnee, de signes cardiaques (tachycardie^ouls paradoxal, signes 
d’hyperpression veineuse). Le murmure vesiculaire est tres diminue ou 
absent et les signes de distension thoracique sont a leur maximum avec 
tirage intense. Des signes d’encephalopathie respiratoire peuvent sur- 
venir. Le debit de pointe est effondre autour de 100 1/min. II existe une 
hypoxemie isolee ou une hypoxemie avec hypercapnie et acidose res- 
piratoire decompensee. 


L’etat de mal asthmatique met en jeu le pronostic vital : hospitaliser. 


Explorations 

1. Debit expiratoire de pointe (mesure par un debimetre par le 
patient lui-meme). II s’agit d’une mesure simple, correlee au VEMS, faci- 
lement mesurable a domicile. La surveillance du debit de pointe permet 
d’apprecier la gravite d’une crise, et l’etat fonctionnel quotidien dans 
les asthmes a dyspnee continue, de guider la therapeutique et sur- 
veiller 1’evolution. 

2. Radiographie thoracique de face. Elle est normale entre les crises 
dans l’asthme paroxystique. Au cours des crises, elle montre une dis- 
tension thoracique franche avec abaissement du diaphragme. 

3. Exploration fonctionnelle respiratoire (voir p. 1647). 

a) Elle peut etre normale entre les crises et ne reveler que des signes 
temoignant d’une atteinte des petites bronches (elevation de la capa- 
city residuelle fonctionnelle et du volume residuel). 

b) Elle peut montrer un syndrome obstructif de gravite variable 
reversible de fagon plus ou moins complete sous broncho-dilatateurs 
inhales. 
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c) Les tests de provocation a la metacholine ne sont pratiques que 
dans l’analyse des maladies professionnelles. 

Traitement 


L’information du malade sur le mode d’action des medicaments et l’auto- 
evaluation respiratoire (symptomes, mesure reguliere du debit 
expiratoire de pointe) est primordiale. 


1 . Medicaments broncho-dilatateurs 

a) Beta-2-adrenergiques a delai d’action immediate et duree d’action 
courte (4 a 6 heures), administrables par inhalation ou par voie paren- 
terale (SC, IV) : salbutamol, terbutaline, fenoterol, pirbuterol. 

b) Beta-2-adrenergiques a longue duree d’action, administres per os : 
salmeterol, formoterol, terbutaline gastroprotegee et le bambuterol. 

c) Methylxanthines (theophylline), par voie orale ou parenterale : 
l’effet broncho-dilatateur est plus modeste et des effets secondaires sont 
possibles (nausees, tachycardie, vomissements). Verifier l’absence de 
surdosage par controle de la concentration plasmatique (voir tableau 94, 
p. 374). 

d) Anticholinergiques : le bromure d’ipra^bpium s’administre en spray. 

2. Corticoides ( effet anti-inf lammato ire) 

a) Par voie orale : la prednisolon^ et la methylprednisolone presen- 
tent le meilleur rapport effet anti-imraWhatoire/effets secondaires. 

b) En inhalation, le passage systemique est tres faible, le delai 
d’action est long : beclometasone, budesonide, fluticasone, flunisolide. 

3. Autres anti-inflammqtoires 

a) Inhibiteurs de degramljation mastocytaire : acide cromoglicite et 
nedocromil. Ces medicaments utilises en inhalation ont un certain effet 
preventif mais non curatif, particulierement chez l’enfant. 

b) Anti-mediateurs. Plusieurs sont en cours de developpement : anti- 
leucotrienes, anti-PAF, etc. 

4. Traitements non pharmacologiques 

a) Desensibilisation specifique : indications tres limitees dans les 
asthmes de l’enfant, inoperante dans les asthmes de l’adulte. 

b) Eviction allergenique lorsqu’elle est possible. 

c) Le reflux gastro-cesophagien, facteurs aggravant, doit etre traite. 


Indications 

1. Crise aigue paroxystique : inhalation de 2 bouffees de beta-2-adre- 
nergique. Si la crise se prolonge : nouvelles bouffees et en cas d’echec 
injection sous-cutanee de beta-2-adrenergiques (0,5 mg). 

2. Asthme aigu grave et etat de mat asthmatique. Le traitement doit 
etre conduit en milieu hospitalier : 

a) nebulisation de beta-2-adrenergique a repeter toutes les 2 a 
4 heures ou beta-2-adrenergique en injection intraveineuse continue 
par pousse-seringue electrique : salbutamol initialement 1 mg/h, puis la 
dose peut etre doublee en fonction de 1’evolution et de la tolerance ; 

b) corticotherapie intraveineuse avec une dose de charge de 1 mg/kg 
de methylprednisolone ; 
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c) intubation avec ventilation assistee en cas de detresse respira- 
toire. 

3. Traitement au long corns : variable en termes de duree et dissocia- 
tion medicamenteuse selon le stade de la maladie asthmatique, la fre- 
quence et la gravite des symptomes. II associe un beta-2-adrenergique 
et un corticoi'de local. Des cures courtes de cortico’ides systemiques 
sont indiquees lors des poussees de la maladie. Traiter chaque poussee 
de la maladie asthmatique, et readapter le traitement est la prevention 
la plus efficace des etats de mal asthmatiques. 


LYMPHANGIOLEIOMYOMATOSE PULMONAIRE 

Proliferation anormale focale et diffuse de muscle lisse immature autour des 
bronchioles, des lymphatiques, des vaisseaux sanguins avec formation de cavites 
kystiques liees a une distension lymphatique ou a des sacs aeriens bronchiolaires 
ou alveolaires. Maladie rare. Atteint la femme non menopausee. 


Diagnostic 

1. Dyspnee d’effort, symptome principal. 

2. Hemoptysies, pneumothorax recidivants, epanchements pleuraux 
chyleux peuvent emailler revolution. 

3. Manifestations extra-pulmonaires : ascite chyleuse, lymphcedeme 
des membres inferieurs, leiomyome uterin, angiOTfiyolipomes renaux et 
adenopathies retroperitoneales. 

Explorations 

1 . Radiographie thoracique et examen tomodensitometrique : syn- 

drome interstitiel particulien^pa^^^ociation d’une reticulation diffuse 
des deux champs pulmonaires i^}r de multiples petits kystes a paroi 
fine. ^ 

2. Exploration fonctionnelle respiratoire : insuffisance respiratoire 
obstructive avec distension, trouble de la diffusion et desaturation a 
1’ effort. 

3. La certitude diagnostique est histologique. 


Evolution 

Insuffisance respiratoire progressive de gravite variable. 


Traitement 

1. Des traitements visant a supprimer l’activite oestrogenique ont ete 
proposes : ovariectomie, anti-cestrogenes, progestatifs. Les resultats 
sont decevants. 

2. Une transplantation pulmonaire unilaterale peut etre proposee 
dans les formes graves. 


SYNDROME DES APNEES DU SOMMEIL 

Frequence : 1 a 5 % de la population generate. L’hypoxemie nocturne peut etre 
responsable d’une hypertension arterielle pulmonaire, d’une hypertension arte- 
rielle systemique avec risque d’infarctus du myocarde et d’accidents vasculaires 
cerebraux (30 % des hypertensions arterielles et des insuffisances ventriculaires 
gauches essentielles seraient secondaires a des apnees nocturnes). 
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Diagnostic 

Base sur : 

1. Trois signes d’appel : ronflements nocturnes, somnolence diurne, 
obesite. 

2. Plus accessoirement, hypertension arterielle, cephalees et fatigabi- 
lite matinales, troubles de la memoire et de l’attention, diminution de 
la libido. 


Explorations 

1. Polygraphie ventilatoire avec enregistrement simultane de l’oxy- 
metrie transcutanee nocturne, des sons respiratoires et de la frequence 
cardiaque. Ces investigations peuvent etre realisees au domicile du 
patient. Elies ont une sensibilite et une specificite de l’ordre de 80 %. 
Un examen negatif ne permet pas de refuter le diagnostic. 

2. La polysomnographie utilise un appareillage d’enregistrement et 
d’analyse des evenements cardio-respiratoires (electrocardiogramme, 
Sa 02 , sons respiratoires, flux bucco-nasaux et mouvements thoraco- 
abdominaux) et des evenements neurophysiologiques (electro- 
encephalogramme, electro-oculogramme et electromyogramme de la 
houppe du menton). L’ensemble permet classer le syndrome comme 
obstructif (80 % des cas), central ou mixte,/%t d’en apprecier la gravite. 

jvV 

Traitement 

Medical (ventilation nocturne en pression positive continue) ou 
chirurgical (chirurgie oropharyngee ou mandibulaire). 


INSUFFISANCE RESPIRATOIRE AIGUE 

Defaillance brutale resultant d’une entrave a la ventilation ou aux echanges 
gazeux pulmonaires nornieiux. Elle entraine toujours une hypoxemie arterielle 
isolee ou associee a une hyj^rcapnie. Quand l’hypercapnie est aigue, il y a une 
acidose respiratoire decompensee (pH abaisse). Les hypoxemies graves sont 
celles qui sont egales ou inferieures a 50 mm de Hg ; elles compromettent le trans- 
port d’oxygene aux tissus. 

Mecanismes et causes (voir les renseignements fournis par l’etude des gaz du 
sang et de l’equilibre acido-basique : Gaz du semg, p. 1647, Anomalies des gaz du 
sang, p. 1654, Acidose respiratoire, p. 888) : 

1 . Hypoventilation alveolaire : 

a) atteinte neurologique centrale (intoxication medicamenteuse, coma de toute 
nature) ; 

b) atteinte medullaire haute (traumatisme, pendaison ou affection medullaire 
cervicale, poliomyelite anterieure aigue, sclerose laterale amyotrophique) ; 

c) atteinte neurogene peripherique (polyradiculonevrite de Guillain-Barre, 
atteinte musculaire thoracique et diaphragmatique quelle qu’en soit l’origine) ; 

d) atteintes pleuro-parietales (volet costal, pneumothorax et pleuresies com- 
pressifs). 

2. Shunt anatomique vrai localise ou diffus : rare (cardiopathies congenitales a 
shunt droit-gauche, fistules arterioveineuse pulmonaires). 

3. Effet shunt localise ou diffus : asthme aigu grave, decompensation aigue d’une 
insuffisance respiratoire chronique (bronchite chronique...), encombrement bron- 
chique, noyade, obstruction laryngo-tracheale par corps etranger, tumeur ou 
encombrement bronchique, pneumopathie aigue infectieuse diffuse chez les 
patients immunocompetents ou immunodeprimes, cedemes pulmonaires, qu’ils 
soient hemodynamiques ou lesionnels, pneumopathie aigue d’hypersensibilite et 
hemorragie intrapulmonaire. 
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Diagnostic 

1. Signes respiratoires : 

a) dyspnee au repos avec anxiete, hyperventilation avec polypnee 
(25 a 50/min) et maintien du volume courant. Dans les cas graves, la 
ventilation est reduite avec polypnee superficielle, bradypnee, pauses 
respiratoires et au maximum respiration gaspante ; 

b) le tirage sus-sternal, sus-claviculaire, intercostal et epigastrique 
temoigne de la mise en jeu des muscles respirateurs accessoires ; 

c) la cyanose des ongles, des levres, temoigne de l’hypoxemie ; 

d) les sueurs traduisent l’hypercapnie. 

2. Signes cardiaques : tachycardie, poussee hypertensive, signes cli- 
niques electriques de coeur pulmonaire aigu, possible collapsus circu- 
latoire avec marbrures, refroidissement des extremites, puis chute 
tensionnelle et oligurie. 

3. Signes neurologiques : 

a) troubles de conscience allant du sommeil au coma ; 

b) troubles psychiques : euphorie, incoherence, delire, confusion 
onirique (pseudo-ethylisme) ; 

c) asterixis ou flapping tremor : dyskinesie du poignet, des doigts, 
des avant-bras temoignant d’une hypercapnie .• . 

Explorations 

1. Gaz du sang et pH permettent de distingyej^plusieurs mecanismes. 

a) Somme Pa02 + PaC02 = 140 mm Hg (hypoxemie, hypercapnie) : 
hypoventilation alveolaire. Cette anomalie s’observe au cours des affec- 
tions neurologiques. 

b) Somme Pa02 + PaC02 < 140 mm Hg : shunt anatomique vrai (rare- 
ment) ou effet shunt, soit localises (hypoxemie, hypocapnie et alcalose 
respiratoire decompensae), soit diffus (hypoxemie, hypercapnie avec 
acidose respiratoire decompensee). L’oxygenotherapie ameliore ou 
corrige l’effet shunt ; elle est sans effet dans le cas d’un shunt vrai. 

2. La radiographie thoracique decele ou confirme un pneumothorax, 
une pleuresie de grande abondance, une pneumopathie infectieuse, une 
pneumopathie diffuse quelle que soit sa cause. 


Complications 

En l’absence de traitement, revolution de ces insuffisances respira- 
toires aigues se fait vers l’acidose respiratoire et metabolique mixte et 
l’arret respiratoire et cardiaque. 


Traitement 

1. Traitement specifique de la cause de l’insuffisance respiratoire. II 
convient de retablir au plus vite les conditions d’une ventilation correctes : 
plevres et branches evacuees, ampliation thoracique convenable. 

2. Oxygenotherapie, administree par sonde nasale ou masque facial. 
Le debit d’oxygene de 3 a 12 1/min est adapte au resultat de la gazome- 
trie arterielle de fa^on a maintenir une Sa02 superieure a 85 %. La ven- 
tilation spontanee au masque en pression positive continue peut etre 
utilisee chez les patients conscients dans des situations cliniques par- 
ticulieres (pneumopathies aigues infectieuses graves et oedemes pul- 
monaires lesionnels). 


MALADIES DE L’APPAREIL RESPIRATOIRE 


531 


Chez les insuffisants respiratoires chroniques, lors des poussees, le 
debit d’oxygene doit etre adapte de fagon telle que la saturation de 
l’oxyhemoglobine soit amelioree sans que le risque d’hypercapnie soit 
majore par l’hypoventilation alveolaire induite. Quand l’oxygenotherapie 
nasale n’obtient pas ces resultats, une ventilation assistee est necessaire. 

3. Ventilation assistee. Le recours a l’intubation naso-tracheale et a 
la ventilation mecanique en service de reanimation est indique en cas 
d’echec des mesures precedentes. L’indication de la ventilation meca- 
nique repond a des criteres cliniques plus qu’a l’importance des 
desordres biologiques. Une tracheotomie est parfois necessaire en cas 
de ventilation prolongee. 

EMBOLIE PULMONAIRE 

Obstruction partielle ou totale des branches arterielles pulmonaires par des 
caillots venant de thrombose veineuse profonde souvent meconnue (l’embolie 
revele la phlebite), siegeant le plus souvent au niveau des membres inferieurs 
(85 %) et du pelvis (10 %). Le caillot est de nature fibrino-cruorique. Pronostic vital 
en jeu, en partie en raison des erreurs et des retards diagnostiques. La frequence 
annuelle en France est d’environ 100 000 cas dont 10 000 mortels. 

Facteurs favorisants : stase sanguine veineuse (alitement, anesthesie generate 
compression veineuse, insuffisance cardiaque droite, voyages aeriens longs cour- 
riers, « syndrome de la classe economique »), loupS^parietales veineuses preexis- 
tantes ou traumatiques (catheters veinewL chambres implantables), etats 
d’hypercoagulabilite (voir Thrombophilies, p. grossesse, cancers evolutifs, 
syndrome nephrotique, insuffisance cardtlteuVcongestive, medicaments (L-aspa- 
raginase, thalidomide). 

Les consequences de 1’embolie p^lm^iaire sont : 

1. Ventilatoires : broncho-constriction et pneumo-constriction concernant et 
depassant le territoire vasculawe^^rolise. Ces troubles expliquent les anomalies 
radiographiques et les anomalies des gaz du sang. 

2. Hemodynamiques : hypertension arterielle pulmonaire precapillaire et aug- 
mentation des resistances vksculaires pulmonaires quand Fobstruction vasculaire 
embolique depasse 50 % du lit vasculaire chez un sujet normal. 

Diagnostic 

Evoque sur un faisceau d’arguments : 

1. Signes aspecifiques, inconstants, souvent trompeurs : dyspnee, 
douleurs thoraciques, hemoptysie, fievre. La cyanose, les signes cardio- 
vasculaires cliniques et neurologiques temoignent d’une forme severe. 

2. L’examen clinique est normal ou decele des signes en foyer et par- 
fois un epanchement pleural. 

3. Les signes cliniques de thrombophlebite des membres inferieurs 
ne sont presents que dans moins de la moitie des cas lors de l’episode 
embolique pulmonaire. 

4. L’existence d’un facteur favorisant. 

Explorations 

1. Radiographie du thorax : 

a) elle montre rarement des signes directs d’embolie (hypertrophie 
d’une artere pulmonaire et cardiomegalie) ; 

b) elle met en evidence une elevation de la coupole diaphragmatique, 
un abaissement de la scissure ; des atelectasies planes temoignent de 
la broncho- et pneumo-constriction ; les hemorragies intra-alveolaires 
se traduisent par des opacites parenchymateuses transitoires, puis des 
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lesions d’infarctus pulmonaire dont les images sont peripheriques, 
sous-pleurales, triangulaires, puis arrondies, accompagnees de modifi- 
cation de la plevre diaphragmatique (spicules). 

2. Gaz du sang : hypoxemie et hypocapnie sont possibles, mais peu 
specifiques. La normalite des gaz du sang n’exclut pas le diagnostic 
d’embolie pulmonaire. 

3. Electrocardiogramme. II peut etre normal. Les signes de coeur pul- 
monaire aigu s’observent dans les embolies pulmonaires massives ou 
chez les sujets atteints de cardiopathie ou insuffisance respiratoire pre- 
existante. 

4. D-dimeres (voir p. 1611). Ils resultent de la mise en jeu de la fibri- 
nolyse physiologique, qu’elle concerne un caillot pulmonaire ou vei- 
neux peripherique : leur seul interet est de remettre en cause le 
diagnostic en cas de valeur faible. 

5. Examens de certitude : 

a) La scintigraphie pulmonaire de perfusion par injection de micro- 
spheres d’albumine marquees au Technetium, couplee a la scintigra- 
phie de ventilation. II s’agit d’un examen non invasif susceptible d’etre 
repete : les defauts de perfusion systematises, siegeant dans les terri- 
toires normalement ventiles sont specifiques d£ l’embolie pulmonaire 
et assurent le diagnostic. Une scintigraphie^Ofmale elimine le dia- 
gnostic d’embolie pulmonaire. 

b) Examen tomodensitometrique spirale b^ nelicoi'dal. Sa sensibilite 
et sa specificite proches de celles de l’angiographie pulmonaire. Les 
anomalies observees sont des signes directs (image de thrombus intra- 
luminal visible jusqu’aux arteres spus-segmentaires) et indirects (image 
d’infarctus parfois non visible radiologiquement). 

c) Angiographie pulmonaire. Ses indications sont aujourd’hui res- 
treintes. Elle montre les images directes du thrombus, les images indi- 
rectes d’hypovascularisation peripherique. 

6. Exploration veineuse peripherique (voir Phlebite, p. 503). Une 
thrombose veineuse n’est decelable par echographie-Doppler que dans 
la moitie des cas d’embolies pulmonaires diagnostiquees. Leur localisa- 
tion, notamment pelvienne ou abdominale, depend de l’imagerie par 
resonance magnetique nucleaire ou l’angioscanner. 

Traitement 

1. Anticoagulants : 

a) Heparine non fractionnee intraveineuse a une dose de charge ini- 
tiale de 5 000 UI (ou 80 Ul/kg), puis 500 Ul/kg/j en continu par pousse- 
seringue electrique. La surveillance s’effectue par le temps de cephaline 
active ; une bonne hypocoagulabilite doit le situer entre 2 et 3 fois le 
temps temoin. Les heparines de bas poids moleculaire peuvent etre uti- 
lisees dans les formes sans degre de gravite : tinzaparine, 175 U anti- 
Xa/kg en une injection quotidienne ; enoxiparine, 100 U anti-Xa/kg 
2 fois/24 h. II faut surveiller les plaquettes en raison du risque de throm- 
bopenie heparino-induite (voir p. 182). 

b) Anticoagulants oraux antivitaminiques K dans les 24 heures suivant 
le traitement par l’heparine : acenocoumarol, fluindione, 1 comprime par 
jour ; warfarine, 5 mg/j. La posologie est a adapter en fonction des resul- 
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tats de 1’ International Normalized Ratio (INR) qui doit etre entre 2 et 3. Le 
relais heparine-antivitaminique K se deroule sur environ 5 jours et l’hepa- 
rine est arretee quand 1’INR entre 2 et 3 est confirme a 24 heures d’inter- 
valle. La duree totale du traitement est usuellement de 6 mois. 

2. Autres traitements : 

a) Thrombolytiques (voir p. 337) : utilises dans les embolies mas- 
sives, mal tolerees. 

b) Embolectomie soit chirurgicale sous circulation extracorporelle, 
reservee aux formes gravissimes (mortalite lourde), soit non chirurgi- 
cale par voie endovasculaire (technique en cours devaluation). 

c) Interruption de la veine cave inferieure par filtre cave sous-renal 
par voie percutanee, si contre-indication formelle aux anticoagulants, 
recidive thrombo-embolique sous traitement anticoagulant bien 
conduit, traitement par embolectomie. 

3. Traitement preventif : celui de la thrombose veineuse (voir Phlebite 
p. 503). 

PNEUMOPATHIES A EOSINOPHILES 

• 

Caracterisees par une infiltration du parench^pie pulmonaire par des poly- 
nucleaires eosinophiles, associee le plus soy^nt^Lune eosinophilie sanguine. 
L’accumulation pulmonaire de polynucleaires eosinophiles resulte de mecanismes 
immuno-allergiques qui peuvent dependre de plusieurs causes : 

1 . Paras itaires : ' * 

a) les infiltrats sont fugaces dans le syndrome de Loffler revelant le plus sou- 
vent une ascaridiose ( Ascaris lumbriccfete), une anguillulose ( Strongyloides stereo- 
rails') ou une bilharziose (Shistosoma ). II est marque par un minimum de signes 
fonctionnels et par des infiltr^fcg®febiles ; 

b) les infiltrats sontxiur&bles dans le poumon eosinophile revelant des migra- 
tions parasitaires en impas^£ : larva migrans (Toxocara canis, T. cati, Ascaris 
suum), plus rarement au cours d’une distomatose (paragonimose) ou, en pays 
d’endemie, au cours de l’ eosinophilie pulmonaire tropicale (microfilaires). L’evolu- 
tion est souvent simple sous diethylcarbamazine. 

2. Mycosiques : 

L’aspergillose broncho-pulmonaire allergique complique Devolution d’un 
asthme atopique ; elle est plus souvent bronchique (bouchons muqueux, atelecta- 
sies) que parenchymateuse (infiltrats a eosinophiles) (Voir Asthme, p. 525). 

3. Medicamenteuses : 

Nitrofurantoine, sels d’or... Le tableau clinique va du syndrome de Loffler au 
syndrome de detresse respiratoire aigue. 

4. Cause inconnue : 

a) pneumonie chronique a eosinophiles de Carrington. Elle se traduit par de la 
fievre, un amaigrissement, une dyspnee, des opacites radiologiques. Le diagnostic 
repose sur l’eosinophilie du produit de lavage broncho-alveolaire. La biopsie pul- 
monaire n’apparait pas utile. La corticotherapie est d’efficacite variable ; 

b) pneumonie a eosinophiles au cours des vascularites. Angeite granulomateuse 
de Churg et Strauss (voir p. 1010) ; 

c) Syndrome hypereosinophilique malin. II s’accompagne dans environ la moitie 
des cas de localisations pleuro-pulmonaires. D’autres atteintes viscerales sont 
habituelles : peau, cceur, nerfs (voir p. 1023). 

Traitement 

Les pneumopathies a eosinophiles sont cortico-sensibles. 
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FIBROSE INTERSTITIELLE CHRONIQUE 

Evolution des pneumopathies interstitielles quelle qu’en soit la cause : pneumo- 
pathie d’hypersensibilite, sarcoidose, histiocytose, sclerodermie, polyarthrite rhu- 
mato'ide, empoussierage professionnel (asbestose, silicose, berylliose, metaux), 
radiotherapie, chimiotherapies antitumorales. En l’absence de cause, la fibrose 
interstitielle chronique est dite primitive ou idiopathique. 

Diagnostic 

Dyspnee d’effort progressivement croissante avec toux seche, hippocra- 
tisme digital, cyanose des extremites, rales crepitants aux deux bases. 

Explorations 

1. La radiographie et la tomodensitometrie pulmonaires mettent en 
evidence un syndrome interstitiel bilateral predominant aux bases, a la 
Peripherie du poumon, avec des images en verre depoli, un aspect reti- 
culo-nodulaire et dans les formes evoluees des images sous-pleurales 
areolaires en rayons de miel ; la reduction progressive du volume 
pulmonaire peut s’observer sur des cliches sequentiels avec sureleva- 
tion des coupoles diaphragmatiques, horizontalisation des bronches 
souches et modification morphologique tracheale. 

2. L’exploration fonctionnelle respiratoire revele un syndrome res- 
trictif plus ou moins grave avec troubles de la diffusion, desaturation a 
l’epreuve de marche ; l’hypoxemie avec hypocapnie est corrigee par 
l’oxygenotherapie et disparaTt au test d’flrcyl^nation hyperbare. Les 
formes graves evoluees s’accompagnent d’hypoxemie et d’hypercapnie 
avec acidose respiratoire compensee^wW' 

3. Le lavage alveolaire montre un pourcentage anormalement eleve 
de polynucleaires neutrophiles et d’eosinophiles. 

4. L’examen histologique permet d’evaluer la part respective de la 
fibrose ou de l’inflamm^fiiok; ir associe des formes cellulaires, des 
formes mixtes a la fois cellulaires et fibreuses, enfin un aspect terminal 
en « rayons de miel ». 

Traitement 

1. Corticotherapie (1 mg/kg/j au debut, adaptee ulterieurement en 
fonction de revolution) peut procurer un benefice, tant que des pro- 
cessus inflammatoires dominent au sein du poumon. 

2. Oxygenotherapie a fort debit. 

3. Transplantation pulmonaire unilaterale proposee dans les formes 
graves. 

PNEUMOPATH IE D’HYPERSENSIBILITE 

Reaction immunitaire locale a l’exposition aigue, repetee ou chronique, a des 
poussieres organiques inhalees : actinomycetes thermophiles, proteines deri- 
vees des dejections et des plumes aviaires, poussieres de bois (maladies profes- 
sionnelles, tableaux n° 47, n° 66). Dans la forme aigue, la reaction humorale est 
de type III avec phenomene d’Arthus, formation d’anticorps specifiques, fixation 
et activation du complement et predominance des polynucleaires neutrophiles 
au niveau alveolaire. Dans la forme chronique, la reaction immunitaire est cellu- 
laire (lymphocytes T), responsable de granulomes pulmonaires. Les pneumopa- 
thies medicamenteuses ont les memes caracteristiques physiopathologiques, 
cliniques, radiographiques, immunologiques et therapeutiques que les pneumo- 
pathies par antigenes organiques. De nombreux medicaments sont en cause, 
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parmi lesquels l’amethopterine (methotrexate), la nitrofurantoine, les sels d’or, 
l’amiodarone. 

Diagnostic 

1. Forme aigue apres exposition importante a l’allergene : 

a) syndrome febrile pseudo-grippal avec myalgies, arthralgies et fris- 
sons, toux, dyspnee ; 

b) les manifestations cessent apres l’exposition et l’examen trouve 
des rales crepitants bilateraux. La maladie peut etre totalement rever- 
sible en quelques jours et simuler ainsi une pneumopathie infectieuse. 

2. Forme subaigue : atteinte de l’etat general predominate, fievre, 
dyspnee progressive et rales crepitants bilateraux. 

3. Forme chronique apres une exposition prolongee ou repetee peu 
intense : la dyspnee domine sans episode aigu et le tableau est celui 
d’une fibrose interstitielle chronique. 

4. Cause medicamenteuse evoquee sur la chronologie des evene- 
ments, l’absence d’autres causes retrouvees de pneumopathie d’hyper- 
sensibilite, l’eventuelle regression de la symptomatologie a l’arret du 
medicament. 


Explorations # 

1. Radiographie thoracique. Les aspects ^nt variables et non speci- 
fiques : 

a) dans la forme aigue, le cliche pulmonaire peut etre normal ou mon- 
trer des infiltrats alveolaires bilate^ix^Vec aspect en verre depoli ; 

b) dans la forme subaigue, aspect non specifique reticulo-nodulaire 
ou de fibrose interstitielle difftise avec retraction des poumons. 

2. Tomodensitometrie : precise les images et peut deceler les infil- 
trats interstitiels non^feibles sur le cliche simple. 

3. Exploration forfctibrineTle respiratoire : montre dans les formes 
aigues ou chroniques un syndrome restrictif avec diminution de la 
capacite de diffusion a l’oxyde de carbone, hypoxemie, hypocapnie et 
desaturation de l’oxyhemoglobine au test de marche. 

4. Lavage bronchiolo-alveolaire : hypercellularite framche avec lym- 
phocytose alveolaire associee a un aspect « panache » (mastocytes, 
eosinophiles). 

5. Immunoelectrophorese : decele la presence de precipitines speci- 
fiques de l’antigene incrimine : les actinomycetes inhales ( Micropolys - 
pora polyspora ), etc. 


T raitement 

1. Eviction de l’exposition a l’antigene. 

2. Corticotherapie systemique, transitoire dans les formes aigues, per- 
manente dans les formes chroniques. La corticosensibilite est d’autant 
plus grande que la forme de pneumopathie est aigue et recente. 


PNEUMOCONIOSES 

Affections respiratoires secondaires a l’accumulation dans les poumons de par- 
ticules inorganiques (minerales) inhalees. Elies sont classees selon le type de 
lesion anatomo-pathologique et la nature des particules inhalees. 

1. Pneumoconioses immunologiques. Induites par des particules inhalees, de 
nature minerale : silice (silicose pure), amiante (asbestose), beryllium (berylliose). 
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2. Pneumoconioses par surcharge. Retention de poussieres inertes, peu 
toxiques engendrant peu de fibrose : charbon (anthracose), fer (siderose). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La notion d’exposition : 

a) a la silice : mines de charbon, tunnels, ouvriers des carrieres, 
broyeurs de galets, sableurs ; 

b) a l’amiante : materiaux d’isolation, equipements de vehicules 
(freins), expositions domestiques. 

2. Un aspect radiographique particulier : 

a) silicose : opacites micronodulaires punctiformes, parfois pseudo- 
tumorales associees a des adenopathies calcifiees (coquille d’oeuf) ; 

b) asbestose : syndrome interstitiel associe a des plaques pleurales 
calcifiees. 


Traitement 

1. Curatif : uniquement symptomatique. 

2. Preventif : reglementations industrielles et urbaines. 


3. Les maladies professionnelles doivent etre declarees et indemnisees : 
tableaux n° 25 (silice), n° 30 (amiante), n° 33 (beryllium), n° 44 (fer). 

.rvV 

HEMORRAGIE INTRAPULMO 



Causes : chez l’enfant, hemosiderose putooiy^e idiopathique ; chez l’adulte, 
maladie de Goodpasture (voir p. 860), vasc^Jlarites avec anticorps anti-cytoplasme 
des polynucleaires neutrophiles (voir t, thrombopenies severes. 

Diagnostic 

Episodes dyspneiques 
d’hemoptysies. 


;<ifefedleirn; 


lypoxemiants, accompagnes ou non 


Explorations 

1. Aspects radiographiques non specifiques : foyers pneumoniques, 
images reticulo-nodulaires diffuses ou localisees regressives. 

2. Anemie hypochrome hyposideremique. 

3. Lavage bronchiolo-alveolaire : presence de siderophages (macro- 
phages charges d’hemosiderine visible a la coloration de Peris). 

4. Proteinurie, fonction renale, anticorps anti-membranes basales 
(syndrome de Goodpasture) ; anticorps anti-cytoplasme des neutro- 
philes (ANCA, voir p. 1598). 


Traitement 

Celui de la maladie causale. 


PROTEINOSE ALVEOLAIRE 

Maladie rare de cause inconnue, liee a la presence de materiel « proteinace » 
riche en lipides dans les alveoles. Primitive ou associee a un syndrome hematolo- 
gique myeloproliferatif. 

Diagnostic 

Dyspnee avec syndrome interstitiel, insuffisance respiratoire restrictive. 
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Exploration 

Mise en evidence du materiel lipidique au lavage alveolaire. 

Traitement 

Lavage alveolaire therapeutique dans les formes graves. Facteurs de 
croissance granulocytaires a l’etude. 


HYPERTENSION ARTERIELLE PULMONAIRE 
PRIMITIVE 

Affection tres rare d’origine et de mecanismes inconnus. Atteint surtout les 
sujets jeunes avec une predominance feminine. L’existence de formes familiales 
evoque une « susceptibilite genetique ». Facteurs de risque evoques ou reconnus : 

1 . Hypertension portale qu’elle soit intra- ou extra-hepatique. 

2. Syndrome de Raynaud isole, migraines. 

3. Taux eleve d’anticorps anti-nucleaires seriques. 

4. Anorexigenes (amphetaminiques et derives de la finfluramine ou dexinflu- 
ramine). 

5. Infection VIH. 

6. Hepatite C. 


Diagnostic 

1. Dyspnee d’effort croissante, longtemps isolee. 


2. Syncope, lipothymie d’effort, hemo] 
angineuse, signes d’insuffisance ventricu 
severite de la maladie, 



e, douleur retro-sternale 
droite temoignent de la 


ctriques et echographiques d’hyper- 
rapillaire. 

\ est normal. 

3. La fonction pulfnqnairr est normale. L’hypoxemie ne s’observe 
que dans les formes evolves. 

4. La scintigraphie de perfusion ne montre pas de defect systema- 
tise, mais un aspect « grignote » de la scintillation peripherique paren- 
chymateuse. 


Explorations 

1. Signes radiographiques,^ 
tension arterielle pulmonaire 

2. Le parenchyme pulmonair 


Traitement 

1. Prostacycline en perfusions intraveineuses continues : effets bene- 
fiques demonstrates sur la survie. 

2. Transplantation pulmonaire bilaterale dans les formes non contro- 
lees par le traitement medical. 



Maladies 

de I’appareil digestif 

par J.-C. Rambaud 


HEMORRAGIES DIGESTIVES AIGUES 

Cause importante de morbidite et de mortality, ou l’endoscopie diagnostique et 
interventionnelle a acquis la premiere place. 


Conduite a tenir immediate 

1. Evaluer l’abondance et la persistance eventuelle du saignement. 

2. Reanimation en unite de soins intensifs si saignement abondant 
et/ou actuel, bon abord veineux et perfusion rapide de serum physio- 
logique, transfusion de culots globulaires si choc, saignement en cours, 
hematocrite inferieur a 25 %, risque de reprise du saignement (voir ci- 
dessous). Arret quand hematocrite superieur a 30 % et saignement 
arrete. 

3. Evaluation du siege de saignement : 

a) hematemese : origine, en regie generale, gastro-duodenale, mais 
parfois jejunale, voire ileale ; 

b) melena : origine, eq ijegle generale, gastro-duodenale, mais origine 
basse possible si saignemeqpmodeste ; 

c) hematochesie : origine le plus souvent grelo-colique, mais origine 
haute possible si saignement abondant et/ou transit accelere. 

4. En pratique, sonde gastrique et endoscopie haute confirmeront le 
siege du saignement et/ou de sa cause. 


HEMORRAGIE DIGESTIVE HAUTE 

Causes dominees par la maladie ulcereuse, les ulceres aigus et l’hypertension 
portale (varices cesophagiennes et gastriques, gastropathie hypertensive). Autres 
causes possibles : tumeurs de l’cesophage, cesophagite par reflux, ulcere de l’ceso- 
phage, ulcere du collet sur hernie hiatale, syndrome de Mallory-Weiss, tumeurs 
gastriques et de la partie haute du grele, angiomes, angiodysplasies, telangiecta- 
sies gastro-duodeno-jejunales (Rendu-Osler), tumeurs du duodenum (ampullome 
vaterien), exulceratio simplex de Dieulafoy, diverticules du grele, hemobilie, wir- 
sungorragie et leurs causes, rupture d’anevrisme aortique, fistule duodeno-prothe- 
tique. Le pronostic est evalue a partir de donnees cliniques et endoscopiques qui 
permettent d’apprecier la probabilite d’une reprise du saignement et sa gravite et 
done de juger de la necessity ou non du maintien en soins intensifs. 

Diagnostic 

1. Anamnese : medicaments (aspirine, anti-inflammatoires non stero’i- 
diens), alcool, vomissements, douleur epigastrique, amaigrissement 
recent. 

2. Examen clinique : epigastre, ganglion de Troisier, foie. 
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Explorations 

1. Endoscopie haute: interet diagnostique, pronostique et therapeu- 
tique. Exige une hemodynamique stable, eventuellement une intubation, 
au mieux 1’administration IV d’erythromycine 30 a 60 minutes avant le 
geste si l’examen est realise en urgence, et toujours une competence par- 
ticuliere. 

2. Echographie et scanner abdominaux si orientation vers affection 
hepatique ou pancreatique. 

3. Arteriographie selective. Interet limite aux saignements trop abon- 
dants pour permettre l’endoscopie ou siegeant en zone aveugle, pour 
les localiser et rarement pour en preciser la cause. 

/. MALADIE ULCEREUSE ET ULCERES AIGUS 
GASTRO-DUODENAUX 

Premiere cause d’hemorragie digestive. Mortality de 5 %. 


Diagnostic 

L’endoscopie d’urgence permet de constater un saignement persis- 
tant en jet ou en nappe, ou de mettre en evidence un vaisseau visible, 
un caillot adherent, des taches pigmentees du*fond de l’ulcere et ainsi 
d’apprecier le risque de recidive hemorragiqqp et la necessiter d’un 
traitement d’urgence. 


Traitement 

1. Inhibiteurs de la pompe a prot 
hemostatique isolement 

2. Injection sclerosante p§r- 
coagulation uni- ou bipolaire 



ons par v 


agiq*^j 


voie IV : n’ont pas d’action 


'copique d’adrenaline ou electro- 
caces sur le saignement actif ou le 
vaisseau visible. Une 2 e tentative est generalement proposee avant de 
recourir a la chirurgie. 

3. Traitement chirurgical indique precocement, surtout chez les 
malades ages de plus de 60 ans, en cas d’hemorragie massive ou echec 
du traitement endoscopique (10 % des cas). 

4. Traitement de la maladie ulcereuse : voir p. 567. 

5. Arret definitif de 1’aspirine et des anti-inflammatoires non steroi- 
diens si possible, sinon association d’un inhibiteur de pompe a protons. 


II. HYPERTENSION PORTALE 

30 % des hemorragies digestives hautes ; complique le plus souvent une cir- 
rhose. Mortality de 37 % au l er episode et de 30 % pour les recidives. 

Diagnostic 

Sont en cause les varices oesocardiales ou, beaucoup plus rarement, 
les varices gastriques ou la gastropathie hypertensive. 

Traitement 

1. Le lactulose ou le lactitol per os et en lavement limitent le risque 
d’encephalopathie et une quinolone par voie IV le risque infectieux. 

2. On associe actuellement des agents vasoactifs systemiques et un 
traitement endoscopique : 
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a) la somatostatine ou l’octreotide, par voie IV, sont efficaces dans 
80 % des cas avec peu d’effets secondaires graves, la terlipressine IV 
expose a des effets secondaires cardiovasculaires ; 

b) la ligature des varices oesophagiennes ou les clips (les varices gas- 
triques se traitent par colies biologiques) arretent presque toujours le 
saignement, au prix de rares complications. 

3. En cas d’echec, recourir au shunt intrahepatique, efficace dans 
70 % des cas, mais avec 50 % d’obturation secondaire et risque 
d’encephalopathie hepatique. Le shunt porto-cave chirurgical en 
urgence expose aussi a l’encephalopathie et a une mortalite fonction du 
stade de Child-Pugh. La transplantation hepatique en urgence est rare- 
ment possible. 

4. La transsection cesophagienne est plus facile, efficace, mais la mor- 
talite est aussi elevee et les recidives ulterieures frequentes. 

5. La prevention des recidives apres traitement medical ou endosco- 
pique repose sur la poursuite des ligatures jusqu’a eradication des 
varices oesophagiennes (50 % de baisse du risque de recidive) et/ou les 
betabloquants non cardioselectifs. 

6. Le traitement chirurgical de l’hypertension portale se discute a 
froid en cas d’echec de la prevention m^dicale. La transplantation 
hepatique traite la complication et sa cause dans des cas selectionnes. 

HEMORRAGIE DIGESTIVE BASSE 

Causes : tumeurs du colon ekas I’lfeon, angiodysplasies du colon et de 
l’ileon, diverticules coliques, maladies inflammatoires chroniques de 1’intestin, 
colites et ileocolites infejatieuses, toxiques et medicamenteuses, colite ische- 
mique, ulceres coliques et r<Scpfux idiopathiques ou secondaires, diverticule 
de Meckel, invagination irntestinale aigue, enterocolopathie et rectite radiques, 
hemorroi'des, fissure anale.xforps etranger rectal, ulceration thermometrique, 
vascularites systemiques, fistules arterielles enteriques, anevrisme de l’aorte 
et de ses branches. 

Diagnostic 

Base sur les donnees cliniques, le toucher rectal, l’anuscopie et la 
rectoscopie, l’aspect de Inspiration gastrique. 

Explorations 

1. Endoscopie haute (5 % des hematochesies ont une cause haute). 

2. Si le saignement diminue ou s’arrete, coloscopie apres preparation 
par le macrogol ; transit du grele ou mieux entero-scanner, et parfois, 
si possible, videocapsule endoscopique ± enteroscopie. La scintigra- 
phie n’a aucun interet, l’arteriographie selective montre rarement la 
lesion (angiodysplasie, tumeur du grele). 

3. Si le saignement reste actif, arteriographie selective splanch- 
nique (siege du saignement si celui-ci est superieur a 0,5 ml/min, plus 
rarement sa cause). La scintigraphie aux hematies autologues mar- 
quees au " m Tc (si elle est possible) doit etre pratiquee avant l’arte- 
riographie. 

4. En dernier lieu, laparotomie avec, au besoin, endoscopie du grele 
peroperatoire. 
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SAIGNEMENT DIGESTIF OCCULTE 

Mecanisme possible de carence en fer et d’anemie microcytaire (voir p. 667). 
Presque toutes les causes d’hemorragie digestive macroscopique peuvent etre res- 
ponsables d’un saignement microscopique. 


NAUSEES ET VOMISSEMENTS 


Le vomissement est un symptome tres frequent, defini par le rejet actif par la 
bouche du contenu gastrique. II est souvent precede de nausees, qui peuvent etre 
isolees, et s’accompagne habituellement d’un haut-le-cceur. 

Principales causes : 

Vomissements aigus : 

a) causes digestives : occlusion intestinale, irritation peritoneale, pancreatite 
aigue, douleur biliaire (« colique hepatique »), cholecystite aigue, infarctus intes- 
tinal, gastro-enterite et enterocolite aigues, hepatite aigue, syndrome de Reye ; 

b) causes neurologiques : meningite, hemorragie meningee, traumatisme cere- 
bral, migraine ; 

c) syndrome vestibulo-labyrinthique (mal des transports) ; 

d) radiotherapie, opiaces, antimitotiques, antibiotiques (erythromycine, amino- 
sides), anti-inflammatoires non stero'fdiens et salicyles, bromocryptine, colchicine, 
theophylline et derives, digitaliques (surdosage), levodopa, oestrogenes, apomor- 
phine et ipeca (vomitifs) ; 

e) colique nephretique, pyelonephrite aigue, infarctus du myocarde postero- 
diaphragmatique, glaucome aigu, insuffisance surremfle^aigue. 

\/nmiQQomontc rhmninuoc • 


>genes. 


i ou inte: 


kV 

•^stinale, 


gastroparesie, 


alcemie, hyponatremie, insuffi- 


Vomissements chroniques : 

a) stenose gastrique, pylorique, duodenale j 
pseudo-obstruction intestinale chronique ; 

b) hypertension intracranienne ; 

c) insuffisance renale, acidose (diabete), 
sance surrenale lente ; 

d) grossesse, hyperemesis gravidaq 

e) vomissements psychogenes. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La nature aigue ou chronique des vomissements. 

2. Les caracteres (horaire par rapport aux repas, presence d’aliments 
non digeres, de sang, odeur fecaloi'de, soulagement d’une douleur asso- 
ciee, vomissements en jet, retentissement ponderal notamment). 

3. Les symptomes associes digestifs ou extradigestifs, la date des 
dernieres regies, les prises medicamenteuses, l’examen physique. 

4. Les explorations orientees par les examens precedents ou syste- 
matiques. 


Traitement 

Le traitement est symptomatique : 

1. Correction des desordres hyroelectroliques. 

2. Anti-emetiques (voir p. 54). 

3. En cas de vomissements chroniques incoercibles, aspiration gas- 
trique percutanee et jejunostomie d’alimentation. 


DYSPHAGIES CHRONIQUES 

On distingue facilement les dysphagies oropharyngees et cesophagiennes. 

/. DYSPHAGIES OROPHARYNGEES 

Principales causes : cancers de la sphere stomatologique et ORL, compressions 
extrinseques (goitres et tumeurs de la thyroide), sideropenie (syndrome de 
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Plummer-Vinson), fistules hautes ; perturbations neuromusculaires au cours de la 
myasthenie, de la dystrophie musculaire oropharyngee, de la dermatomyosite, des 
etats pseudo-bulbaires, de la maladie de Wilson, etc. 

Diagnostic 

Ressenties comme une impossibility d’initier la deglutition. Provo- 
quent des fausses routes vers les voies respiratoires et s’accompagnent 
parfois d’une voix nasonnee. 

Necessitent souvent des explorations pluridisciplinaires, stomatolo- 
giques, ORL et neurologiques. 


II. DYSPHAGIES CESOPHAGIENNES 

Sensation de gene ou de blocage dans la region retrosternale lors de la deglu- 
tition. Elies commandent dans tous les cas une cesophagoscopie, completee selon 
les cas par des radiographies ou une tomodensitometrie thoracique, une echo- 
tographie et/ou une pH-metrie et/ou une manometrie cesophagiennes. 

A. DYSPHAGIES CESOPHAGIENNES PAR TROUBLE MOTEUR 

Principales causes : achalasie du sphincter inferieur de l’oesophage, maladie 
des spasmes diffus de l’cesophage, sclerodermie, syndrome CREST (voir p. 1004), 
neuropathie amyloi'de familiale ou neuropathie diabetique. 


Diagnostic 

Debut progressif, longtemps stable. p^Aent sur les solides et les 
liquides (caractere paradoxal frequent) ^Sont aggravees par les 
liquides froids. Le blocage apres uim bouchee solide peut etre genera- 
lement vaincu par des deglutitions *rejpetees ou l’ingestion de liquide. 

B. DYSPHAGIES CESOPHAGIENNES MECANIQUES 

Principales causes : ' ; 

1. Tumeurs (cancer epithelial, tumeurs mesenchymateuses et lymphomes). 

2. Stenoses inflammatoires par cesophagite secondaire a une ingestion de caus- 
tique (voir p. 560), par reflux gastro-cesophagien, au cours de la maladie de Crohn, 
de l’epidermolyse bulleuse. 

3. Lesions stenosantes du bas cesophage : anneaux cesophagiens inferieurs 
(anneau de Schatzki et anneau musculaire) ou hypertrophie musculaire diffuse de 
l’cesophage inferieur. 

4. Envahissements et compressions extrinseques : adenopathies, anevrisme 
aortique, arc aortique aberrant, cancer bronchique, mediastinites neoplasiques. 

5. Diverticule pharyngo-cesophagien de Zenker et hernie hiatale para-cesopha- 
gienne. 


Diagnostic 

Debut progressif ou soudain, s’aggravent souvent (selon la cause). 
Portent initialement exclusivement sur les solides ; ne depend pas de la 
temperature des ingesta. La levee de l’obstacle necessite souvent une 
regurgitation. 


AEROPHAGIE ET FLATULENCE 

Le tube digestif contient 100 a 200 ml de gaz, surtout dans le colon. Le volume des 
gaz rectaux varie fortement avec l’alimentation (200 a 4 200 ml). Le nombre quotidien 
d’emission des gaz est egalement variable. L’exces de gaz intestinaux est parfois a l’ori- 
gine de ballonnement, de douleurs abdominales et d’emissions gazeuses excessives. 
Deux mecanismes peuvent rendre compte de cette symptomatology : 

1 . Hyperproduction de gaz, demontree par le test respiratoire au lactulose : 
debit augmente, composition de type fermentaire (H 2 , CH 4 ), quelquefois de type 
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aerophagique (NO 2 ). Eliminer la consommation excessive de glucides malab- 
sorbes, notamment le lactose, le fructose. 

2. Intolerance aux gaz, avec volume de gaz presents dans le tube digestif et emis 
normal, mais reproduction des symptomes et retention de gaz lors d’une perfusion 
jejunale de gaz. 

Diagnostic 

1. Eructations et dyspepsie : peuvent resulter d’une veritable aero- 
phagie ou d’une hypersensibilite a la distension. En fait, le plus souvent, 
1’ eructation est un tic. 

2. Ballonnement, douleurs abdominales : exces de gaz coliques, sou- 
vent associes a une perturbation de remission des gaz, soit excessive, 
soit insuffisante (sensation de blocage). Souvent, le ballonnement est 
purement subjectif, mais une paroi abdominale deficiente peut donner 
un faux ballonnement qui disparaTt en decubitus. 

Traitement 

1. Aerophagie : eviter boissons gazeuses, bicarbonatees, aliments 
aeres, chewing-gum, bonbons. Faire prendre conscience du tic aeropha- 
gique (crayon entre les dents), relaxation. 

2. Ballonnement : reduire les apports au colon de substrats fermen- 

tescibles. Les enzymes digestifs sont inefficSres et parfois couteux 
(extraits pancreatiques). Les antibiotiques et antiseptiques intestinaux 
ont un effet transitoire et parfois paradoxal par la destruction de la 
flore consommatrice d’hydrogene. Le charbon semble interessant pour 
les gaz malododorants. L’efficacite de& argiles est douteuse. La sime- 
" ' " rr ‘ f nt 1’ elimination des gaz. Muscu- 



Symptomes chroniques semblant emaner de la sphere gastro-duodenale en 
dehors des causes organiques patentes (ulcere, cancer, reflux gastro-cesophagien 
typique). Peut relever de causes lesionnelles, ulcere gastro-duodenal et cancer 
gastrique surtout, de maladies systemiques, diabete et maladies neuromuscu- 
laires, ou le plus souvent etre fonctionnelle (dyspepsie idiopathique). Cette der- 
niere forme a une predominance feminine moins franche que dans l’intestin 
irritable avec lequel il y a une association nette dans 30 % des cas. Role contro- 
versy du tabagisme, de l’alcoolisme, de la prise chronique d’analgesiques, d 'Heli- 
cobacter pylori. Facteurs psychologiques impliques dans la demande de soins et la 
resistance au traitement. 

Diagnostic 

1. Symptomes evoquant une vidange gastrique ralentie : satiete pre- 
coce, sensation de repletion gastrique persistant plus de 2 heures apres 
un repas normal, sensation de distension epigastrique a predominance 
post-prandiale, nausees et vomissements associes. 

2. Douleurs epigastriques chroniques de tous types, jusqu’au tableau 
d’ulcere sans ulcere. 

3. Symptomes de reflux gastro-oesophagien associes, mais au deuxieme 
plan. 

4. Signes d’alarme devant faire evoquer une dyspepsie secondaire : 
amaigrissement, dysphagie, hemorragie digestive, antecedents d’oeso- 
phagite, de maladie ulcereuse ou de chirurgie gastrique, de diabete, de 
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maladie neuromusculaire, anemie ferriprive, age de plus de 55 ans, 
symptomes rebelles ou recidivants. 

Explorations 

1. La gastroscopie s’impose en cas de signes d’alarme. La recherche 
d 'H. pylori (serologie ou test respiratoire) et le traitement d’epreuve 
par eradication d'H pylori ou inhibiteur de la pompe a protons seul a 
double dose en son absence ont une forte valeur predictive de maladie 
acido-sensible et reduisent le recours a l’endoscopie. Cette strategic 
empirique, developpee dans les pays ou l’endoscopie est rationnee, est 
moins sure et finalement aussi couteuse. 

2. La pH-metrie oesophagienne (voir p. 1670) peut etre necessaire en 
cas de doute sur un reflux gastro-oesophagien. 

3. En cas d’echec du traitement initial et de retentissement severe 
sur l’etat general, en l’absence de lesion digestive et de maladie syste- 
mique : mesure de l’evacuation gastrique par scintigraphie ou test res- 
piratoire. 

Traitement 

1. Etiologique chaque fois que possible. 

2. Symptomatique medical. Aucun de£ traitements proposes n’est 
superieur au placebo, efficace dans 30 a 60 % des cas. Pas de regime 
alimentaire et, au contraire, levee d’interdjfe abusifs : 

a) antisecretoires gastriques reserve^aux formes douloureuses, sur- 
tout liees a un reflux gastro-oesophagien, de preference apres pH- 
metrie ; 

b) prokinetiques dans les dyspepsies de type moteur ; 

c) l’eradication d'H, pylori s’impose dans la maladie ulcereuse liee a 
ce germe, mais a un intereCdouteux dans la dyspepsie idiopathique ; 

d) prise en charge ps>%iologique, psychotherapie et methodes com- 
portementales (peu etudiees de fagon rigoureuse). 

3. Formes rebelles (gastroparesie), avec retentissement sur l’etat 
general et la qualite de vie : 

a) mesures dietetiques : repas fractionnes, semi-liquides, nutrition 
enterale, intra-duodenale ; 

b) renforcement du traitement medicamenteux, avec erythromycine 
en cas de gastroparesie diabetique ; 

c) chirurgie : gastrostomie ou jejunostomie de decompression ; 
gastrectomie partielle ou sub-totale si le trouble moteur est purement 
gastrique. 

CONSTIPATION CHRONIQUE 

Incidence : 35 % de la population fran^aise. Predomine chez la femme et chez 
les sujets ages. Distinguer : 

1 . Constipation de transit (perturbation de motricite colique) : diminution de la 
frequence des selles a moins de 3 par semaine. 

2. Constipation terminale ou dyschesie rectale par perturbation de l’evacuation 
des selles : emission difficile, avec importants efforts de poussee, de selles dures, 
alternant parfois avec une fausse diarrhee, des sensations d’exoneration incom- 
plete ou la perte du besoin d’exoneration, malgre l’abondance des selles au tou- 
cher rectal. 
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Diagnostic 

1. Interrogatoire soigneux, incluant les caracteres de la constipation et 
les symptomes associes ainsi que le regime alimentaire (teneur en fibres). 

2. Examen physique abdominal et general. 

Explorations 

1. Examen proctologique (marge anale, toucher rectal, anuscopie, 
rectoscopie). 

2. Coloscopie systematique a partir de Page de 50 ans. 

3. Si ces examens sont negatifs, test therapeutique avec administra- 
tion de son (20 g/j) ou de mucilage et d’un stimulant de l’exoneration. 

4. En cas d’echec : 

a) mesurer le temps de transit colique aux pellets (marqueurs radio- 
opaques) ; 

b) pratiquer une manometrie anorectale ; 

c) reprendre au besoin la recherche d’une cause extra-digestive, 
endocrinienne notamment. 


Complications 

Hemorro'ides, fissure anale, plutot causes que consequences. Impaction 
fecale, incontinence fecale, encopresie. Usage laxatifs « stimulants », 
parfois immodere (maladie des laxatifs, voir p. 600). 




Traitement 

1. Troubles de l’evacuation rectale : 

a) syndrome du perinee descendant : reeducation perineale et anale ; 
rectopexie au promontoire et sigiaoidectomie en cas de prolapsus 
rectal exteriorise ; 

b) hypertonie du canal^naff^eeducation par biofeedback, inhibi- 
teurs calciques et derives nitres ; 

c) troubles de la perceptiomrectale : stimulants de l’exoneration, bio- 
feedback. 

2. Troubles de la progression : alimentation riche en fibres ; intestin 
irritable : antispasmodiques, fibres (son, mucilage) ; inertie colique : 
laxatifs osmotiques (lactulose, lactitol, macrogol). 

3. En cas d’echec et de constipation severe sans signe extracolique de 
pseudo-obstruction intestinale chronique, sans trouble psychiatrique, 
discuter une colectomie totale aux resultats aleatoires (a faire preceder 
d’un bilan complet a la recherche d’un trouble moteur gastro-intestinal). 


DIARRHEE ET SYNDROME DYSENTERIQUE AIGUS 

Mode d’installation brusque et duree devolution inferieure a 4 semaines. Princi- 
paux mecanismes : diarrhee secretaire, osmotique ou motrice, generalement sans 
lesion intestinale ; diarrhee avec lesions muqueuses siegeant en regie generale dans 
le rectocolon et/ou 1’ileon, parfois le jejunum. Si une diarrhee sanglante ou un syn- 
drome dysenterique traduisent toujours une atteinte organique colique et/ou ileale, 
une diarrhee hydrique ne permet pas de conclure a l’absence d’une telle atteinte. 

Diagnostic 

Oriente par les donnees cliniques (voir tableau 127). Celles-ci sont 
completees au besoin par l’examen bacteriologique et parfois parasito- 
logique des selles, la rectoscopie avec biopsies (histologie, culture). Un 
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traitement probabiliste par antibiotique (norfloxacine ou cotrimoxa- 
zole) est une alternative quand on soup^onne une cause bacterienne. 


Tableau 127. — Orientation etiologique des diarrhees 
et syndromes dysenteriques aigus. 


CAUSE 

ORIENTATION 

Indigestion 

Anamnese 

Intolerance ou allergie 

Anamnese, signes d’anaphylaxie, consommation 
de plantes laxatives 

Intoxication 

Anamnese : champignons, metaux lourds, dinoflagellees 

Medicaments 

Anamnese, ordonncmce 

Parasites 

Sejour en zone endemique, SIDA 

Ischemie aigue 

Effort physique intense 

Infections 

Syndrome infectieux, toxi-infection alimentaire collective, 

bacteriennes/virales 

turista (voir p. 583) 

Emotions 

Facteur de stress ° ^ 


DIARRHEES CHRONIQUK^ 

Poids moyen des selles superiej^sL^SOO g/24 h (alimentation occidentale, 
pauvre en fibres alimentaires) peif^aftt ,4 semaines ou plus, qu’elle soit intermit- 
tente ou continue. La pesee des S%llesy3 jours de suite, elimine une fausse diarrhee 
du constipe ou une incontinence fecale. Le nombre de selles est generalement aug- 
ments (> 3/24 h) ainsi gue leur t^neur en eau. Elies resultent d’un afflux hydrique 
(voir Diarrhees hydriqufes cmessous) ou d’une malabsorption (voir Syndrome de 
malabsorption, p. 551). ' 


DIARRHEES HYDRIQUES 

Definies par la normalite des tests d’absorption intestinale (une steatorrhee 
moderee inferieure a 15 g/j est possible), elles sont classees sur le plan physiopa- 
thologique grace au test au carmin, a la mesure de la concentration du sodium et 
du potassium dans l’eau fecale extra-cellulaire (centrifugation) qui permet de cal- 
culer le trou osmotique. Au besoin, est pratiquee une epreuve de jeune de 
48 heures. La mesure de Tosmolarite reelle de l’eau fecale doit etre faite quand une 
diarrhee factice est soupgonnee. 

/. DIARRHEES SECRETOIRES 

Le mecanisme d’hypersecretion n’est pas univoque, et peut s’associer a une 
malabsorption par insuffisance biliaire et pancreatique fonctionnelle. 

Diagnostic 

1. Abondance : poids moyen des selles superieures a 500 g/24 h, par- 
fois plusieurs litres (causes endocrines). 

2. Resistance au jeune. 

3. Trou osmotique normal, avec un [K] fecal eleve, possibilite d’une 
hypokaliemie et d’une acidose metabolique. 
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Principales causes 


Tableau 128. — Causes des diarrhees secretaires. 


CAUSE 

METHODES DE DIAGNOSTIC 

Laxatifs « irritants » : 

a) anthraquinones 

b) autres (bisacodyl, phenolphtaleine) 

Fouille, melanose rectocolique, recherche 
des metabolites urinaires 

Fouille, recherche dans le sang et les urines 

Biguanides, colchicine, digitaliques 

Interrogatoire, ordonnances 

Anti-inflammatoires non steroi'diens 

Anamnese, rectoscopie, coloscopie 
et enteroscopie avec biopsies, 
transit du grele 

Colites infectieuses ( Yersinia 
enterocolitica, Aeromonas, Plesiomonas') 

Coproculture 

Polypose adenomateuse familiale 

Coloscopie avec polypectomie 

Adenome villeux hypersecretant 

Rectoscopie et coloscopie avec biopsies 

Colites lymphocytaire et collagene 

Coloscopie avec biopsies 

Stenoses coliques 

Coloscopie, lavement baryte 

Parasitoses : lambliase 

Parasitologiera^selles et du liquide jejunal, 
biopsies chJoalijcires 

Cryptosporidiose et microsporidiose 

Exameti parasitologique des selles, biopsies 
greJ^tet e©lon 

Cytomegalovirus, virus de l’herpes 

•A. 

Rqctoscopie et coloscopie avec biopsies, 
^grodiagnostic et viremie 

Cholera endocrine 

VIP plasmatique, recherche de la tumeur 
insulaire ou sympathique 

Gastrinome 

Tubage gastrique, chromograninemie, 
gastrinemie basale, test a la secretine, 
recherche de la tumeur insulaire 

Mastocytose systemique 

Urticaire pigmentaire, histaminemie, 
tryptase serique, transit gastrique basal, 
biopsies cutanees et osseuses 

Maladie de Crohn 

Examen proctologique, ileo-coloscopie 
avec biopsies, exploration radiologique 
du grele (entero-IRM++) 

Rectocolite hemorragique 

Rectoscopie et coloscopie avec biopsies 

Chlorhydorrhee congenitale 

Neonatale 


II. DIARRHEES OSMOTIQUES 

Dues a l’ingestion meconnue ou volontaire de petits solutes peu ou pas absor- 
bables et done osmotiquement actifs. II s’ensuit un afflux d’eau et d’electrolytes dans 
le grele proximal, avec acceleration du transit secondaire, debordant les capacites 
d’absorption colique ; une augmentation des fermentations coliques est en cause, si 
le solute osmotiquement actif est du fructose, un disaccharide (lactose, lactulose), 
ou un sucre-alcool (chewing-gum, boissons light), ou un oligofructosaccharide. 
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Diagnostic 

1. Mise en evidence de l’agent osmotiquement actif dans les selles. 

2. Arret de la diarrhee au cours du jeune, sauf prise clandestine per- 
sistante du laxatif osmotique (a rechercher sur les selles recueillies lors 
de l’epreuve de jeune). 

3. Trou osmotique eleve (> 120 mOsm/1), sauf en cas d’ingestion de 
sulfate ou de phosphate de sodium, pH fecal bas en cas de sucre non 
absorbable fermentescible. 


Principales causes 

Tableau 129. — Causes des diarrhees osmotiques. 


MECAN1SME 

CAUSE 

TESTS DIAGNOSTIQUES 

Malabsorption 
specifique 
des hydrates 
de carbone 

Deficit en lactase 

Intolerance au lait, test respiratoire H 2 
au lactose, test d’exclusion- 
reintroduction 

Deficit en saccharase- 
isomaltase 

Diarrhee remontant a l’enfance, 
test respiratoire H 2 au saccharose 

Lactulose 

Anamnese 

Malabsorption des 
monosaccharides, 
sucre-alcools, etc. 

Glucose et galactose 

De^ut neonatal 

Fructose 

AnaiJfo|ese, test respiratoire H 2 

Mannitol, sorbitol, 
fructo-oligosaccharides / 

Ana mpe 

Malabsorption 
des ions di- 
et trivalents 

Laxatifs osmotiques ' 
(S0 4 Na 2 et S0 4 Mg^ ^ 

Infrerrogatoire, test au chlorure 
de baryum, dosage du S0 4 et du Mg 
dans les selles 

(P0 4 Na 3 ) AA 

Interrogatoire, dosage du P0 4 
dans les selles 

Anti-acides 

Oxy^ de rnagnesie, 
hydroxyde ae magnesie 

Interrogatoire, dosage du Mg 
dans les selles 


Traitement 

Suppression de l’agent osmotiquement actif. 

III. DIARRHEES MOTRICES 

Caracteres cliniques tres particuliers : selles nombreuses, mais en regie gene- 
rale de poids faiblement augmente, emissions imperieuses, avec parfois inconti- 
nence, matinales et post-prandiales, presence dans les selles d’aliments 
non digeres ingeres le jour meme, efficacite des ralentisseurs du transit. 
Principales causes : voir tableau 130. 

Diagnostic 

1. Test au carmin anormalement court (temps d’apparition < 8 heures). 

2. Effet du jeune variable (malabsorption possible des secretions 
digestives endogenes). 

3. Ionogramme fecal peu etudie : un trou osmotique et un pH acide 
ont ete observes, rattaches a la malabsorption des acides gras a chame 
courte par le colon (temps de transit trop court). 

Traitement 

Loperamide, 4 a 8 gelules a 2 mg/j ; codeine, 40 a 80 mg/j. 
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Tableau 130. — Causes des diarrhees motrices. 


MfiCANISME 

CAUSE 

TESTS D1AGNOSTIQUES 

Endocrinien 

Hyperthyroi'die 

TSH, T3, T4 


Cancer medullaire 
de la thyro’ide 

Calcitonine plasmatique, echographie 
et scintigraphie thyroi'diennes, 
ponction thyroidienne 


Syndrome carcinoTde 

5-HIAA urinaire, serotonine 
plasmatique, echographie, 
enteroscanner et miniponction biopsie 
hepatique, transit baryte du grele 

Neurologique 

Vagotomie tronculaire 
ou selective 

Anamnese 


Sympathectomie 

lombaire 

Anamnese 


Neuropathie diabetique 
et amyloide 

Anamnese, examen neurologique, 
electromyogramme, signes 
de dysautonomie, proteinurie 


Syndrome de Shy Drager, 
hypotension 
orthostatique primitive 

Donnees ^liniques, 
tests pharnfex:ologiques 

rCy 


Affections medullo- 
encephaliques diverses 

Donnies cfiniques, tomodensitometrie, 

Lesion organique 
ou fonctionnelle 
du tube digestif 

Gastrectomie 

Anamnese 

Resection ileafc t^rtnu$ly2* 

Anamnese, transit baryte du grele 


Maladie d^CreHm ^ 

Entero-IRM, ileocoloscopie, capsule 
endoscopique 


Grele radique 

Anamnese, transit baryte du grele, ileo- 
coloscopie 


Anti-inflammatoires non 
steroidiens 

Anamnese, transit du grele, 
ileocoloscopie, capsule endoscopique 


Yersiniose 

Capsule endoscopique, ileo-coloscopie, 
culture, serologie 


Malabsorption selective 
des sels biliaires 

Test therapeutique a la cholestyramine 


Atrophie villositaire ileale 
isolee 

Ileocoloscopie 

Syndrome 
de l’intestin 
irritable* 

Facteurs psychiques, 
antecedents de 
dysenterie amibienne 

Diagnostic clinique, apres exclusion 
des autres causes 


* 80 a 90 % des diarrhees motrices. 
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SYNDROME DE MALABSORPTION 

Anomalies de l’absorption dans l’intestin grele. Principales causes : 

1 . Perturbation de la phase intraluminale de la digestion : 

a) achylie gastrique : malabsorption isolee de la vitamine (voir p. 689) ; 

b) insuffisance en sels biliaires dans le duodeno-jejunum : cholestase chro- 
nique, fistules biliaires externes ou internes, malabsorption ileale, chelation (cho- 
lestyramine), precipitation (neomycine) ou deconjugaison (pullulation 
microbienne intestinale, voir p. 580) des sels biliaires ; 

c) insuffisance pancreatique exocrine organique (voir p. 664) ou fonctionnelle 
par mauvais melange des secretions bilio-pancreatiques avec le bol alimentaire 
(gastrectomies avec anastomose gastro-jejunale et syndrome de l’anse afferente) 
ou inactivation des enzymes (syndrome de Zollinger-Ellison, voir p. 585) ; 

d) colonisation bacterienne chronique du grele (voir p. 580). 

2. Perturbations de la phase muqueuse de l’ absorption intestinale : 

a) syndrome d’atrophie villositaire : maladie cceliaque (voir p. 577) et dermatite 
herpetiforme (voir p. 1050), sprue tropicale (voir p. 579), atrophie ileale isolee, 
enteropathies immunes et auto-immunes, enteropathies du syndrome d’immuno- 
depression acquise, neomycine a forte dose, gastro-enterite a eosinophiles, intole- 
rance aux proteines du lait de vache (voir p. 1457) ; 

b) infiltrations de la paroi intestinale au cours de la maladie de Whipple (voir 
p. 580), du SIDA ( Mycobacterium avium intracellulare ), de la maladie de Crohn (voir 
p. 589), des lymphomes intestinaux, de la maladie des charnes alpha (voir p. 576), 
de la pneumatose kystique intestinale, des localisations de l’amylose et de la scle- 
rodermie ; 

c) resections etendues du grele ou fistules internes spontanees ou courts-cir- 
cuits chirurgicaux ; 

d) grele radique (voir p. 598) ; /“V > 

e) insuffisance arterielle mesenterique superieure chronique (voir p. 621). 

3. Perturbation du drainage lympHatique du grele : voir Gastro-enteropathies 

exsudatives, p. 552. ' 

4. Anomalies selectives dela digestion et du transport enterocytaire (enfants surtout) : 

Deficit en disaccharidases (voit p. 1456), malabsorption des monosaccharides 

a transfert actif (gluco^, ^alactlose), abetalipoproteinemie (voir p. 988), maladie 
d’ Anderson (trouble de forri^rtion des chylomicrons), malabsorption congenitale 
des sels biliaires, deficit congenital en enterokinase. Maladies ne donnant pas de 
signes digestifs : maladie de Hartnup (voir p. 975), maladie des couches bleues, 
cystinurie (voir p. 974), intolerance aux proteines avec lysinurie, syndrome de 
Lowe, iminoglycinurie familiale, malabsorption congenitale de l’acide folique, 
malabsorptions ileales primitives de la vitamine (maladie d’lmerslund-Najman- 
Grasbeck, deficit en transcobalamine II), acrodermatitis enteropathica, malabsorp- 
tion congenitale du magnesium. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Troubles digestifs : steatorrhee, associee ou non a une diarrhee 
hydrique, ballonnement abdominal, digestion lente, anorexie. 

2. Consequences nutritionnelles : 

a) amaigrissement tres frequent, deshydratation et desordres elec- 
trolytiques (hypokaliemie) rares ; 

b) la carence proteique peut se reveler par la fonte musculaire, les 
oedemes, l’arret de la croissance et Timpuberisme chez l’enfant ; 

c) lesions cutaneo-muqueuses : pigmentation cutanee, pellagre, hip- 
pocratisme digital, glossite et/ou stomatite aphtoide ; 

d) insuffisances endocriniennes ; 

e) anemie : soit hypochrome ferriprive, soit macrocytaire avec mega- 
loblastose medullaire, soit dimorphe ; 
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f) osteomalacie et/ou tetanie hypocalcemique, en regie generate 
secondaire a une hypomagnesemie ; 

g) syndrome hemorragique par avitaminose K. 

3. Manifestations extra-digestives : en rapport avec la maladie causale, 
elles facilitent le diagnostic et orientent les explorations. 


Explorations 

1 .Explorations « statiques » a la recherche de signes carentiels (voir 
Explorations fonctionnelles statiques de l’absorption intestinale, p. 1672) : 

a) vitamine D : syndrome osteomalacique (hypocalcemie, hypophos- 
phoremie inconstante, phosphatases alcalines augmentees) ; 

b) hypolipemie totale et hypocholesterolemie, hypoprotidemie 
totale et surtout hypoalbuminemie et hypogammaglobulinemie en cas 
d’enteropathie exsudative associee ; 

c) vitamine K : hypoprothrombinemie corrigee par la vitamine K 
parenterale ; facteur V normal ; 

d) diminution des folates, de la vitamine Bj 2 seriques. 

2. Explorations dynamiques a la recherche d’une malabsorption des 
graisses (steatorrhee), du D-xylose, des disaccharides, de la vita- 
mine Bj 2 et des sels biliaires (voir Explorations fonctionnelles dyna- 
miques de l’absorption intestinale, p. 1673). r 

3. Explorations a visee etiologique : 

a) endoscopie haute et basse couplee; 

ileales et rectocoliques multiples, pratique< 


& 
/ec des bic 

h en l er li 


biopsies duodenales, 
lieu, etant donne sa 


forte rentabilite diagnostique ; 

b) tests dynamiques d’absorptioh utiles pour le suivi et la recherche 
de causes non evidentes pajides examens endoscopiques. 

Traitement 

En attendant les effets du traitement etiologique, ou indefiniment 
lorsque celui-ci n’existe pas, corriger la denutrition proteino-energe- 
tique et les carences minerales, vitaminiques et en oligo-elements : 

1. La voie orale peut etre suffisante si persistent des capacites resi- 
duelles d’absorption : regime alimentaire riche en protides et en 
amidon, supplementation adaptee (potassium, fer ferreux, acide 
folique, vitamines liposolubles, oligo-elements, zinc particulierement). 

2. Si la voie orale est insuffisante, la nutrition enterale a debit continu 
peut etre efficace, mais le plus souvent la nutrition parenterale totale 
s’avere necessaire (voir p. 20). 


GASTRO-ENTEROPATHIES EXSUDATIVES 

Deperdition excessive de proteines d’origine lymphatique ou plasmatique dans 
le tractus gastro-intestinal. Le retentissement de la fuite digestive sur le pool et 
done la concentration sanguine d’une proteine est d’autant plus grand que son 
turn-over est plus lent (albumine, IgG). Causes : 

1. Obstructions lymphatiques : lymphangiectasies intestinales primitives, 
atteinte des lymphatiques entero-mesenteriques par une maladie maligne, infec- 
tieuse ou inflammatoire (lymphome, tuberculose, maladie de Whipple, intestin 
radique, fibrose retroperitoneale, mesenterite retractile, sarcoidose), compres- 
sion lymphatique (cancer du corps du pancreas, faux kyste pancreatique, tumeur 
du mesentere). 
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2. Hyperpression lymphatique secondaire a une hypertension veineuse : pericar- 
dite constrictive, insuffisance cardiaque droite. 

3. Alterations de la muqueuse gastrique ou intestinale, localisees ou diffuses : 

a) avec ulcerations ou erosions muqueuses : ulceres gastro-duodenaux, syn- 
drome de Zollinger-Ellison, gastrites erosives et varioliformes, jejuno-ileites ulce- 
reuses non specifiques, maladie de Crohn, rectocolite hemorragique, intestin 
radique, tumeurs benignes et malignes du tractus digestif ; 

b) sans ulcerations ni erosions muqueuses : maladie de Menetrier, gastrite 
hypertrophique hypersecretante, syndrome de Zollinger-Ellison, maladie 
cceliaque, sprue tropicale, colonisation bacterienne chronique du grele, parasi- 
toses (lambliase, helminthiases), gastro-enterite a eosinophiles, lupus erythema- 
teux systemique, polypes adenomateux, polypose adenomateuse. 

Diagnostic 

1. La perte proteique digestive peut n’etre qu’un epiphenomene sans 
traduction clinique. 

2. CEdemes peripheriques et parfois epanchements sereux (chyleux 
ou non) traduisent l’hypoprotidemie. La plupart des autres signes cli- 
niques sont sous la dependance de l’affection causale. 


Explorations 

1. Hypoprotidemie (hypoalbuminemie, hypogammaglobulinemie) 
generalement severe. Une hypocalcemie, fine lymphopenie avec deficit 
de Limmunite cellulaire et une malabsorption lipidique accompagnent 
les pertes de proteines quand une fuite de fymphe en est responsable. 

2. Demonstration de la fuite proteique digestive, p. 1675. 

3. Si la cause n’est pas evidente, completer les investigations : 

a) fuite lymphatique : endoscopie duodenojejunale, echocardiogra- 
phie, IRM cardiaque, tomodensitometrie abdominale, lymphographie 
isotopique ; 

b) perte proteique secondaire a des lesions ulcerees ou non du 
tractus digestif : endosccljpie avec biopsies. 


Traitement 

1. Etiologique. 

2. En cas d’obstruction lymphatique intraitable, la reduction du flux 
lymphatique par les regimes ou les graisses usuelles sont remplacees 
par des triglycerides a charne moyenne est efficace. Exceptionnelle- 
ment, une fistule lympho-intestinale peut etre traitee chirurgicalement. 


REFLUX GASTRO-CESOPHAGIEN 

Des episodes de reflux acide de courtes durees existent chez le sujet sain. Ils 
sont pathologiques lorsqu’ils sont anormalement frequents et/ou longs et a 1’ori- 
gine de symptomes et/ou d’une cesophagite. Un reflux gastro-cesophagien sympto- 
matique affecte 30 % de la population, mais une minorite consulte. Son incidence 
et sa severite augmentent avec l’age. Un reflux bilio-pancreatique, tres agressif, 
s’observe apres chirurgie gastrique et/ou cesophagienne. 

Diagnostic 

1. Une symptomatology typique suffit au diagnostic avant 50 ans : 
pyrosis, brulures epigastriques et/ou retrosternales, regurgitations 
acides, syndrome postural, odynophagie, dysphagie. 

2. Symptomes plus atypiques : douleurs pseudo-angineuses, infec- 
tions ORL ou bronchiques. 
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3. Une dyspepsie de type moteur est souvent associee (voir p. 544). 

4. Test therapeutique avec une dose double d’inhibiteur de la pompe 
a protons : sensible, mais faible specificite. 

Explorations 

1. Une oesogastroscopie est necessaire apres l’age de 50 ans et/ou en 
cas de symptomes d’alarme (odynophagie, dysphagie), d’echec du trai- 
tement ou de recidive precoce. Decele une oesophagite dans 25 % des 
cas et souvent une hernie hiatale par glissement. 

2. La pH-metrie oesophagienne de 24 heures est l’examen le plus sen- 
sible en cas de symptomatology peu specifique et en pre-operatoire. 

3. Le transit baryte est utile en cas de stenose infranchissable par 
l’endoscope. II est indispensable avant chirurgie. 


Complications 

1. Endobrachycesophage ( muqueuse de Barrett) 

Remplacement de la muqueuse malpighienne du bas oesophage par 
une muqueuse de type glandulaire, fundique, jonctionnelle, intestinale 
dite specialisee. Cette derniere est une condition precancereuse (voir 
Cancer de l’cesophage ci-dessous). 

2. Stenose oesophagienne 

Complique 1 % des oesophagites par reflux. Souvent benigne et 
asymptomatique. Risque accru par l’alteratiop dt la clairance oesopha- 
gienne (voir Troubles moteurs oesophagieri^p. 557), par la presence 
d’un endobrachyoesophage et en cas d’intubation gastrique prolongee 
chez le sujet age. > 

3. Ulcere de Vcesophage 

II accompagne souvent une stenose et siege soit en muqueuse 
d’endobrachyoesophage^oit a la*jonction de celle-ci avec la muqueuse 
malpighienne. 

4. Hemorragie digestive 

Rare, elle provient d’un ulcere oesophagien ou d’un saignement en 
nappe d’oesophagite. 

5. Manifestations ORL 

Frequentes : enrouement ou toux chronique, paresthesies et brulures 
pharyngees, fausses angines recidivantes, otalgies et cervicalgies, laryngite 
posterieure chronique, apnees obstructives nocturnes, laryngospasme. 

6. Complications broncho-pulmonaires 

Asthme (ou le reflux est plutot secondaire, mais aggrave la maladie) 
(20 %), bronchite chronique (20 %), broncho-pneumopathies recidi- 
vantes (15 %), bronchectasies, fibrose pulmonaire. 

Devant ces manifestations ORL et broncho-pulmonaires, le reflux 
gastro-cesophagien ne peut etre incrimine qu’en cas de positivite de la 
pH-metrie oesophagienne et du test therapeutique prolonge 1 a 2 mois. 


Traitement 

Soulager les symptomes, cicatriser l’oesophagite, prevenir les 
rechutes. Conseiller la sur-elevation de la tete du lit. 

1. La prise au coup par coup d’un alginate, d’un anti-acide ou d’un 
anti-histaminique H 2 effervescent a demi-dose convient en cas de mani- 
festations espacees. 
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2. Les inhibiteurs de pompe a protons sont efficaces dans 80 a 90 % des 
cas sur les symptomes et l’cesophagite. En cas de rechute apres arret, le 
traitement d’entretien a demi-dose est efficace dans 70 % des cas. 

3. La fundoplicature complete (Nissen) ou posterieure (Toupet) par voie 
coelioscopique est une alternative chez les malades non ages : donne les 
memes resultats positifs, du moins a court et moyen termes, que les inhi- 
biteurs de pompe a protons, avec des effets secondaires rares dont le seul 
severe est la vagotomie accidentelle. La diversion duodenale s’adresse aux 
echecs de la fundoplicature et au reflux bilio-pancreatique. 

4. Stenose oesophagienne par reflux : dilatations endoscopiques pro- 
gressives sous inhibiteurs de la pompe a protons a dose optimale et 
continus. Une fundoplicature est rarement proposee car malades ages. 

5. Complications ORL et bronchopulmonaires : inhibiteurs de la 
pompe a protons a double dose, efficaces si l’indication est legitime. La 
fundoplicature a les memes indications que ci-dessus. 

6. Endobrachyoesophage : en l’absence de dysplasie a muqueuse spe- 
cialist, simple surveillance. En cas de dysplasie a muqueuse specia- 
list, le traitement classique est la resection chirurgicale en cas 
d’echec du traitement endoscopique. 

HERNIES HIATALES 

La plus frequente des lesions du 

Diagnostic 

1. Les hernies par glissement, les plus nombreuses (75 %), sont sou- 
vent petites et intermittent^ ; la position intra-thoracique du cardia et 
l’ouverture de Tangle de HIvfavorisent le reflux gastro-oesophagien ou 
du moins le rendent plus severe. 

2. Les hernies para-oesophagiennes par roulement (20 %), ou le 
cardia est en place, et les hernies mixtes (5 %), sont en regie volumi- 
neuses et sont Tequivalent d’une « tumeur intermittente » du 
mediastin ; elles s’associent souvent a une cyphoscoliose importante et 
a un volvulus gastrique, avec un risque d’etranglement herniaire. 

Complications 

Possibility d’hemorragie par ulcere du collet et d’anemie par saigne- 
ment occulte. 

Traitement 

Chirurgical si necessaire. 

SYNDROME DE MALLORY-WEISS 

Lacerations longitudinales courtes, mais profondes de la muqueuse de la region 
cesocardiale provoquees par des vomissements violents et repetes, plus rarement 
par un paroxysme de toux, une crise d’asthme ou d’epilepsie. Cause d’hemate- 
meses souvent severes, dont la frequence relative a ete longtemps meconnue. 

Diagnostic 

Base sur 1’anamnese et sur Toesogastroscopie. 
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Traitement 

Coagulation ou suture des ulcerations si l’hemorragie ne se tarit pas 
spontanement. 


CANCER DE L’CESOPHAGE 

Troisieme cancer masculin en France. Mauvais pronostic du a un diagnostic 
tardif car longtemps non stenosant et a envahissement ganglionnaire et de voisi- 
nage precoce du fait de l’absence de sereuse. Deux types histologiques : 

1. Carcinome epidermoi'de : 9 fois sur 10 apres 50 ans ; etiologie alcoolo-taba- 
gique en France. Une dysplasie de haut grade precede le cancer. L’achalasie, les 
membranes cesophagiennes, les antecedents de brulure caustique de l’cesophage, 
la maladie cceliaque non traitee sont des conditions precancereuses. Localisation 
au tiers moyen (50 %), au tiers inferieur (25 %), au tiers superieur (15 %), multi- 
focale (10 %). Resurgences sous-muqueuses a distance (10 %). Atteinte lympha- 
tique longitudinale et dans le sens descendant precoce. 

2. Adenocarcinome : incidence croissante. Role majeur de l’endobrachyoeso- 
phage avec muqueuse specialisee (voir Reflux gastro-cesophagien, p. 553). Une 
dysplasie de haut grade precede le cancer. Extension ganglionnaire 2 fois sur 3 lors 
du diagnostic. 

La survie a 5 ans des cancers invasifs est de 5 a 10 % (la resecabilite globale 
n’excede pas 20 a 25 %). Apres resection jugee radi^ale (plus de tumeurs dece- 
lables ou R0) et radiochimiotherapie concomitante, la $yrvie a 5 ans est de 25 %. 

Diagnostic 

1. Depistage de la dysplasie et du 
endoscopie chez un sujet a risque, et 
ORL ou bronchique et d’endobrach; 

2. Dysphagie de type lesion 
d’accrochage neglige. 

3. Alteration de l’etat general par aphagie. 

4. Douleurs thoraciques ou epigastriques, regurgitations, hemate- 
mese, fausses routes, anemie, hypercalcemie sont tardifs. 

5. Recherche d’adenopathie sus-claviculaire, de metastases hepa- 
tiques ou pleurales. 



perficiel lors de toute 
atique en cas de cancer 
age a muqueuse specialisee. 
vent precedee de sensations 


Explorations 

1. (Esophagogastroscopie avec biopsies, repetee apres dilatation en 
cas de stenose. Les alterations discretes d’un cancer superficiel sont 
mieux vues apres coloration vitale, qui recherche aussi les resurgences 
du cancer invasif. 

2. Transit baryte et oesophagoscopie : precisent le siege, la hauteur 
et l’extension circonferentielle de la lesion, peuvent decouvrir une fis- 
tule tracheobronchique. 

3. Tomodensitometrie ou IRM : depistent les metastases thoraciques 
et abdominales. 

4. Echo-endoscopie, au besoin avec les mini-sondes : sensible et spe- 
cifique pour 1’evaluation de l’extension a la paroi, aux organes medias- 
tinaux et aux ganglions. 

5. Examen ORL et bronchoscopie sont systematiques. 

Ces examens evaluent la resecabilite. L’operabilite depend de l’etat 
nutritionnel, respiratoire, hepatique et coronarien. 
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Traitement 

1. (Esophagectomie passant 10 cm au-dessus du pole superieur de la 
tumeur et pratiquee selon le siege et le stade de la lesion par voie tho- 
racique et abdominale ou par voie transhiatale, avec anastomose en 
regie cesogastrique. Elle inclut la petite courbure gastrique (ganglions 
coronaires stomachique). 

2. Radio-chimiotherapie concomitante : 

a) utilisee de fagon neoadjuvante apres resection radicale ; 

b) a titre palliatif chez des malades non resecables ou inoperables. 

3. Les endoprotheses (fistules, tumeur infiltrante), la destruction 
tumorale endoscopique peuvent etre utilisees isolement (survie courte 
previsible) ou en association a la radio-chimiotherapie. Jejunostomie 
en ultime recours. 

4. Patients a risque chirurgical eleve, dont le cancer ne depasse pas la 
muqueuse en echoendoscopie : mucosectomie, difficile ; therapie photo- 
dynamique ; oesophagectomie sans thoracotomie (voie transhiatale). 

TROUBLES MOTEURS ET SENSITIFS 
CESOPHAGIENS 

• 

Peuvent etre primitifs (achalasie du sphincter iAferieur de l’cesophage, spasmes 
diffus, cesophage casse noisette) ou secondair^§^qifc nombreuses affections : 

1. Pseudo-achalasie (simule l’achalasie cliniquerhent et manometriquement) : 

a) tumeurs : adenocarcinome du bas oesophage ou du cardia ou extension ceso- 
phagienne d’un cancer de voisinage ou de metastases (sein, prostate) ; 

b) maladie de Chagas ; 

c) causes diverses : pseudo-obstructibn intestinale chronique, cesophagite a 
eosinophiles, amylose, dystrophies musculaires, diabete, certaines endocrino- 
pathies, maladie de Parkinson. 

2. Connectivites : scleftfciermi^polymyosite et dermatomyosite (atteignant sur- 
tout les muscles stries : dysphagie haute et fausses routes), lupus erythemateux 
dissemine, connectivites modes, syndrome de Gougerot-Sjogren, polyarthrite 
rhumatoide. 

I. ACHALASIE DU SPHINCTER INFERIEUR DE L’CESOPHAGE 

Incapacity du sphincter inferieur de l’oesophage a se relacher lors de la deglu- 
tition, avec absence de peristaltisme. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La dysphagie, d’emblee pour les liquides comme pour les solides 
et souvent paradoxale, longtemps intermittente. 

2. Les douleurs en regie generale independantes des repas, frequem- 
ment nocturnes, epigastriques et surtout retro-sternales, pseudo-angi- 
neuses ; observees surtout a la phase initiale de la maladie et dans 
l’achalasie vigoureuse (voir Manometrie oesophagienne, p. 1670). 

3. Les regurgitations brutales et souvent tres abondantes, tardives. 

4. Les fausses routes responsables de toux ou de dyspnee nocturne, 
d’infections pulmonaires a repetition ; le hoquet est plus rare. 

5. L’amaigrissement, fonction de la severite de la dysphagie. 

Explorations 

1. L’etude manometrique de la motricite oesophagienne permet le 
diagnostic le plus precoce. Elle montre l’aperistaltisme du corps 
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oesophagien, l’absence de relaxation du sphincter inferieur de l’oeso- 
phage lors de la deglutition, l’augmentation inconstante de sa pres- 
sion au repos. 

2. L’endoscopie montre le retrecissement spasmodique du bas oeso- 
phage et, a un stade avance, l’aspect classique du mega-oesophage. Elle 
contribue au diagnostic d’achalasie secondaire et depiste au stade de 
mega-oesophage, un eventuel cancer epidermoi'de. 

Principals complications 

Infections et fibrose pulmonaires, parfois revelatrices. Cancer epider- 
moi'de developpe a bas bruit sur le corps oesophagien dilate (possible 
meme apres traitement). Stenose peptique du bas oesophage apres ope- 
ration de Heller. 

Traitement 

1. Medical par derives nitres, inhibiteurs calciques (verapamil, nife- 
dipine) avant chaque repas : duree d’action tres breve, prescription 
transitoire ou reservee aux echecs des autres traitements. 

2. Dilatation pneumatique brusque du sphincter inferieur, de pre- 
miere intention, repetee au besoin. Elle expose au risque de perforation 
et de reflux gastro-oesophagien et de stenose par reflux (0,7 %). 

3. L’injection de toxii ?f>nincter inferieur est 

remise en cause en raise xiques mortels. 



4. L’operation de Heller (cardiomyotomie extramuqueuse) completee 
par un montage anti-reflux ne s’adressait^dus qu’aux echecs de la dilata- 
tion pneumatique. Pratiquee sous lap^oscopie et ainsi plus precise, elle 
redevient pour certains le tjaitement de premiere intention. 


Les resultats therapeutiques ^sont en regie excellents (3 % de ste- 
noses par reflux). 


II. SPASMES DIFFUS DE L’CESOPHAGE 


Defaut de peristaltisme oesophagien typiquement sans anomalie du sphincter 
inferieur de Tcesophage, mais des formes intermediates entre achalasie et 
spasmes diffus de Tcesophage existent. 

Diagnostic 

Douleurs thoraciques, parfois pseudo-angineuses intermittentes 
(repas, stress), et dysphagie paradoxale isolees ou associees. 

Explorations 

1. Absence de lesion organique (endoscopie oeso-gastro-duodenale). 

2. La manometrie oesophagienne montre une onde peristaltique nor- 
male du tiers superieur, qui se transforme en une ou plusieurs contrac- 
tions stationnaires, souvent de grande amplitude et de longue duree ; 
parfois surviennent des contractions spontanees entre les deglutitions. 
La frontiere avec les troubles aspecifiques du peristaltisme oesophagien 
(personnes agees, reflux gastro-oesophagien) est difficile a etablir sur 
les seules bases manometriques. 

3. La pH-metrie oesophagienne de 24 heures est done indispensable, 
ainsi qu’un test therapeutique aux inhibiteurs de la pompe a protons. 
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Traitement 

1. En cas d’anomalie du sphincter inferieur : trinitrine, inhibit eurs 
calciques, dilatation pneumatique (voir ci-dessus, le traitement de 
l’achalasie). 

2. Formes severes : l’oesophagomyotomie etendue a tout le segment 
atteint donne globalement de moins bons resultats que l’operation de 
Heller dans l’achalasie. 


III. CESOPHAGE CASSE-NOISETTE 

Frequence d’un reflux gastro-cesophagien causal. 

Diagnostic 

Dysphagies et douleurs thoraciques. 

Explorations 

En manometrie oesophagienne, contractions d’amplitude et de duree 
augmentees, mais normalement propagees. 


IV. CESOPHAGE IRRITABLE 

Reactivite anormale de l’cesophage a des stimulations variees (perfusion acide, 
distension par ballonnet, test a l’edrophonium)l 


>\ 


Diagnostic 

Douleurs thoraciques pseudo-angineuses. 

Explorations 

pH-metrie et manometrie oesophagiennes couplees sur 24 heures, 
avec marqueurs d’evenemehts. 

CESOPHAGITES INFECTIEUSES 

A Candida albicans, cytomegalovirus, virus Herpes : elles surviennent au cours 
d’une maladie generate (SIDA, diabete, hemopathie, cancer), lors d’un traitement 
medicamenteux (corticoi'des, antibiotiques, immunosuppresseurs), sur une lesion 
oesophagienne pre-existante (cancer, oesophagite peptique, trouble moteur). 
L’ulcere idiopathique oesophagien est la troisieme cause de troubles oesophagiens 
chez les sujets en etat d’immunodepression severe, apres la candidose ou l’infec- 
tion a CMV, avant la tuberculose. 


Diagnostic 

Suspecte sur la dysphagie d’un sujet en etat de deficit immunitaire 
ou atteint de neutropenie severe. L’endoscopie confirme les lesions si 
necessaire. 


Traitement 

Selon la cause : fluconazole (candidose), aciclovir (herpes), ganci- 
clovir ou foscarnet par voie IV (cytomegalovirus), quadritherapie anti- 
tuberculeuse, corticotherapie en cas d’ulcere idiopathique. 


LESIONS CESOPHAGIENNES MEDICAMENTEUSES 

Principaux medicaments en cause : antibiotiques dans 50 % des cas (doxy- 
cycline surtout), anti-inflammatoires non steroidiens, salicyles, sulfate ferreux, 
antiretroviraux, bisphosphonates. Evolution le plus souvent simple, sans sequelle. 
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Diagnostic 

Les signes peuvent survenir des la Ire prise (a sec, au coucher, au 
lit) : sensation de corps etranger retrosternal, brulures thoraciques, 
odynophagie, dysphagie. 

Explorations 

L’endoscopie montre les erosions et/ou ulcere oesophagien situes, en 
regie generate, au tiers moyen. 


CESOPHAGITES ET GASTRITES CAUSTIQUES 

Les agents responsables sont liquides : bases (Destop, Paraquat), acides 
(acides chlorhydrique, sulfurique, nitrique, Rubigine), oxydants (eau de Javel). 
Certains ont une activite toxique propre (Rubigine, Paraquat). L’ingestion est acci- 
dentelle (enfants) prevenue par le mode d’ouverture des flacons, et surtout volon- 
taire (suicide). Les lesions anatomiques sont tres precoces, causes de perforation, 
et evoluent vers une sclerose longtemps evolutive, source de stenoses. 

Voir aussi Intoxications par produits industriels, agricoles ou menager 
(tableau 193, p. 1291). 


Diagnostic 

1. En regie generate, evident ; tout faire pour identifier le produit en 
cause, connaTtre l’heure de l’ingestion et la quantite absorbee. 



jne (perforation gas- 
phagienne), trouver 
lation, destruction du 


2. Chercher une contracture et un pneumom| 
trique), un rare pneumomediastin (perforate 
la cause d’une dyspnee (pneumopathie 
carrefour, oedeme larynge). 

Explorations 

1. La fibroscopie oeso-gastro-djub^^sle realisee dans les 24 premieres 
heures permet de classer J^ttensite des lesions cesophagiennes et gas- 
triques : absence de lesion, petecmes et erytheme muqueux, ulcerations 
lineaires ou rondes, ulcerations circonferentielles ou confluentes, 
necrose localisee, necrose etendue, perforation. 

2. La fibroscopie bronchique, repetee au besoin, suit immediatement. 

3. En cas d’ingestion massive de base ou d’acide fort : ionogramme 
sanguin, examen des gaz du sang, bilan d’hemostase, recherche d’une 
hemolyse, d’une hypocalcemie. 


Traitement 

II doit etre conduit dans un centre specialise. 

1. Eviter les gestes nocifs : vomissements forces, ingestion de lait ou 
de pansement gastrique, de medicaments « pour l’estomac », lavage 
gastrique. 

2. (Esogastrectomie totale en urgence en cas d’ingestion massive 
d’acide ou de base forte. 

3. Sinon, mise au repos du tube digestif. Les lesions benignes gueris- 
sent en quelques jours. Dans les autres cas, la nutrition parenterale 
totale exclusive et une antibiotherapie sont institutes. Une complica- 
tion (perforation gastrique ou oesophagienne, saignement) peut 
imposer le recours a la chirurgie. Sinon, une endoscopie a 3 et eventuel- 
lement 12 semaines evalue 1’evolution des lesions et les sequelles : 
retrecissement oesophagien court (dilatations) ou etendu et serre (oeso- 
phagoplastie), stenose antrale courte (gastrectomie partielle). 
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DIVERTICULES DE L’CESOPHAGE 


I. DIVERTICULE DE ZENKER 

Diverticule pharyngo-oesophagien developpe au-dessus du muscle crico- 
pharyngien. 

Diagnostic 

Decouverte fortuite ou revele par une dysphagie souvent ancienne, 
des regurgitations, une haleine fetide, une sialorrhee, parfois par une 
complication. Confirmation par transit baryte et endoscopie. 

Complications 

Broncho-pneumopathie d’inhalation, hemorragie, perforation acci- 
dentelle au cours d’une endoscopie effectuee pour un autre motif. 


Traitement 

Myotomie du cricopharyngien associee a une diverticulectomie ou 
une diverticulopexie. 


II. DIVERTICULES MEDIO-THORACIQUES 

Par traction (lesion sequellaire de voisinage, de tuberculose ganglionnaire 
notamment) ou par pulsion. Asymptomatiques, fls sont decouverts par une endo- 
scopie ou un transit baryte pratiques pour un autre motif. Pas de traitement, sauf 
complication (exceptionnelle). 


# 


III. DIVERTICULE EPIPHRENIQUE 

Diagnostic 

1. Generalement revele par les symptomes d’une lesion associee: 
hernie hiatale avec refUix |»asM -oesophagien ou achalasie. 

2. Quand il est de grande^iailles, il peut entramer des regurgitations 
nocturnes abondantes, une dyspnee, un hoquet, une dysphagie. Une 
infection et une cancerisation sont exceptionnelles. 

3. Le diagnostic est confirme par endoscopie ou transit baryte. 


Traitement 

Dans les formes symptomatiques mal tolerees, diverticulectomie et, 
selon les cas, cardiomyotomie de Heller ou cure de reflux gastro- 
oesophagien et/ou de hernie hiatale. 


CORPS ETRANGERS DEGLUTIS 

La plupart des corps etrangers deglutis s’eliminent sans symptome ni compli- 
cation. Dix a 20 % doivent etre extraits endoscopiquement et 1 % chirurgicalement. 
L’cesophage est le siege habituel de l’arret du corps etranger, suivi des segments 
de courbure serree du tube digestif. Certains corps etrangers (sachets de drogue, 
pile-bouton) ont leurs risques propres. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Tres souvent, la notion de l’ingestion. 

2. Terrain : enfant, sujet edente, incarcere (pathomimie), passeur de 
drogues, malades psychiatriques. 

3. En cas d’arret dans l’oesophage : odynophagie, dysphagie, parfois 
aphagie, sialorrhee, douleurs thoraciques, regurgitations. 
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4. Signes de mediastinite, de peritonite par perforation, d’intoxica- 
tion aigue (drogue). 

Explorations 

1. Radiographies thoracique et abdominale sans preparation, repe- 
tees pour le controle de la migration. 

2. Endoscopie haute ; parfois echographie ou scanner abdominal. 

Traitement 

1. Urgent si arret oesophagien, programme si siege gastrique : 
1’endoscopie avec un petit materiel adequat est efficace 9 fois sur 10. 

2. L’intervention est necessaire en cas de complication aigue, de non- 
progression du corps etranger apres echec d’extraction endoscopique 
ou s’il est hors de portee. 


RUPTURE SPONTANEE DE L'CESOPHAGE 

Syn : syndrome de Boerhaave. S’observe surtout chez l’alcoolique. 


Diagnostic 

Apres un repas abondant, douleur thoracique intense suivie de 
vomissements et d’intolerance gastrique absolue, d’une dyspnee et de 
fievre. Emphyseme sous-cutane cervical, pneumomediastin, hydro- 
pneumothorax. Confirmation de la rupture cesophagienne par transit 
aux hydrosolubles. 

rvv 

Traitement 

Thoracotomie d’urgence : evite les complications mortelles, notam- 
ment la mediastinite. 


GASTRITES A HEi 


BACTER PYLORI 


Helicobacter pylori est une bacterie Gram negatif flagellee et tres mobile qui 
siege electivement a la surface de l’epithelium gastrique, dans le mucus ou le pH 
est proche de 7. Sa pathogenicite est liee a sa capacite a coloniser l’estomac, apres 
une transmission gastro-orale, et a y induire une inflammation muqueuse chro- 
nique active. La colonisation gastrique a lieu dans l’enfance, favorisee par un bas 
niveau socio-economique, et s’est rarefiee en France. 

Lesions gastriques associees a la colonisation : 

1. Primo infection par H. pylori. Elle passe le plus souvent inaper^ue ou se traduit 
par des signes de gastrite aigue. 

2. Gastrite chronique non atrophique active antrale. Correspond au developpement 
d’un tissu lymphoi’de gastrique identique au mucosa-associated lymphoid tissue (MALT) 
intestinal : infiltrat lymphoplasmocytaire du chorion, presence de follicules lym- 
phoides qui, s’ils sont nombreux, definissent la gastrite folliculaire. La presence de 
polynucleaires neutrophiles est presque constante, definissant l’activite de la gastrite. 

3. Gastrite chronique atrophiante multifocale. Extension de l’inflammation de 
l’antre au fundus ; s’associent au niveau du fundus une atrophie glandulaire et fre- 
quemment une metaplasie pylorique ou surtout intestinale. 

4. H. pylori joue un role majeur dans la genese de 1 'ulcere gastro-duodenal (voir 
pp. 566 et 567), des lymphomes gastriques (voir p. 575) et de l’adenocarcinome 
gastrique. Ses rapports avec la dyspepsie sont discutes (voir p. 544). 


Diagnostic 

1. Phase de gastrite aigue tres rarement reconnue (ingestion volon- 
taire, tubage gastrique avec materiel non sterile) : douleurs epigas- 
triques, nausees et vomissements. Aspect pseudo-tumoral de 1’antre a 
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1’endoscopie. Aux biopsies antrales et fundiques, alterations majeures 
de l’epithelium de surface, infiltration de l’epithelium et du chorion 
exclusivement par des polynucleaires, bacteries tres nombreuses dans 
le mucus et entre les cellules epitheliales. Hypochlorhydrie. En 
l’absence de traitement, evolution habituelle vers la phase suivante. 

2. Phase de gastrite chronique (gastrite non atrophique antrale 
active) : les lesions epitheliales sont generalement peu intenses, sans 
atrophie glandulaire. H. pylori est en regie generale present. 

3. Gastrite atrophique multifocale : la presence d 'H. pylori diminue 
avec la progression de 1’atrophie, mais la prevalence des anticorps anti- 
H. pylori reste tres elevee. 

4. Apres eradication d 'H. pylori , les lesions des cellules epitheliales et 
l’infiltrat a polynucleaires regressent, l’infiltrat lympho-plasmocytaire 
diminue, mais persiste au-dela de 6 mois ainsi que l’atrophie glandu- 
laire et la metaplasie pylorique et intestinale. 

Explorations 

1. Methodes directes : biopsies antrales et fundiques avec examen his- 
tologique, CLO-test (test rapide a l’urease sur biopsie) et au besoin PCR. 
La culture n’est necessaire que pour disposer d’un antibiogramme. 

2. Methodes indirectes : test respiratoire$4 l’uree-C 13 , serologie. 

Toutes ces methodes sont sensibles jet specifiques. 

Traitement 

1. Eradication d'H. pylori : asspcier un inhibiteur de la pompe a pro- 
tons (double dose), amoxicilline 2 g/j, clarithromycine 1 g/j pendant 7 a 
10 jours. En cas d’allergie^V^aimoxicilline ou d’echec, remplacer 
l’amoxicilline par le metrQiy^role 1 g/j. 

2. L’echec de ce traitement: justifie la culture et l’antibiogramme. En 
cas d’intolerance ou de resistance primaire (macrolides anterieurs) a la 
clarithromycine, remplacer cet antibiotique par le metronidazole 1 g/j. 

3. En l’absence d’efficacite et si un antibiogramme n’est pas dispo- 
nible, on peut proposer l’association clarithromycine-levofloxacine 
pendant 10 a 14 jours. 

4. Controle de l’eradication (obligatoire en cas d’ulcere gastrique et de 
lymphome gastrique, et dans l’ulcere duodenal en cas de facteurs de 
risque) au moins un mois apres la fin du traitement eradicateur. Selon les 
cas : biopsies antrales ± fundiques avec examen histologique et de prefe- 
rence CLO-test (ulcere gastrique ou lymphome gastrique), test respiratoire 
a l’uree-C 13 ou serologie selon la date du controle (ulcere duodenal). 

5. Efficacite : 90 % dans les etudes pilotes. En pratique courante, taux 
nettement plus bas en raison d’une observance insuffisante, due notam- 
ment a la frequence des effets secondaires, surtout digestifs, heureuse- 
ment le plus souvent benins. 

GASTRITE CHRONIQUE ATROPHIQUE 
AUTO-IMMUNE 

Localisee au fundus. Engendre dans 15 a 20 % des cas une malabsorption de la 
vitamine B 12 (maladie de Biermer). Prevalence de 1,9 % apres 60 ans. Mecanisme 
auto-immun (lymphocytes CD4 anti-pompe a protons des cellules parietales, role 
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secondaire des anticorps anti-cellules parietales). Les anticorps anti-facteur intrin- 
seque de type I et II influencent surtout l’absorption de la vitamine B^. H. pylori 
pourrait etre un facteur declenchant de l’affection. L’aspect histologique est un 
infiltrat a cellules mononucleees et une destruction des glandes du fundus d’ine- 
gale intensity et repartition suivant le stade evolutif. L’hypergastrinemie secon- 
daire a l’achlorhydrie peut entraTner une hyperplasie des cellules EC-L fundiques 
avec possibilite de tumeur(s) carcino‘ide(s) fundique(s). Presence de polypes 
hyperplasiques ou inflammatoires dans 10 a 30 % des cas. Risque relatif d’adeno- 
carcinome gastrique (x 3). 

Diagnostic 

1. Signes cliniques, hematologiques et neurologiques inconstamment 
presents : voir Maladie de Biermer (p. 689). 

2. Presence d’une autre affection auto-immune. 

3. Decouverte fortuite par Lendoscopie (faible precision diagnos- 
tique) et surtout les biopsies fundiques. Possibilite de carcinoide a cel- 
lules EC-L du a l’hypergastrinemie. 


Explorations 

1. Anticorps anti-cellules parietales (90 %), anti-facteurs intrinseque 

de type I (70 %) et II (40 %) utiles en cas de lesions histologiques peu 
evoluees. # 

2. Dosage de la vitamine serique en cas d^uspicion de maladie 
de Biermer. 


Traitement 


& 


1. Substitutif par vitamine B^ parei (voir Maladie de Biermer, 

p. 689). 

2. Resection locale de carcinoi'des gastriques si lesion de moins d’l cm, 

GASTRITE CHRONIQUE BILIAIRE 


Le reflux duodeno-gastrique bilio-pancreatique est responsable de gastrites 
observees apres chirurgie gastrique, de mecanisme plurifactoriel (tabac). Pas de 
relation anatomoclinique (latence clinique habituelle). 


GASTRITE VARIOLIFORME 
ET GASTRITE LYMPHOCYTAIRE 

Affection rare (1 a 2 % des gastrites). Initialement definies par un aspect endos- 
copique (gastrite varioliforme). II est maintenant clair qu’il existe une grande 
concordance entre les aspects histologiques de gastrite varioliforme et de gastrite 
lymphocytaire. Une pathogenie immuno-allergique est suspectee. La gastrite lym- 
phocytaire est frequente en cas de maladie cceliaque. 

Diagnostic 

Douleurs epigastriques, syndrome ulcereux, anorexie et nausees 
avec parfois vomissements, amaigrissement, anemie par saignement 
distillant, hemorragie digestive, oedemes lies a une hypoprotidemie par 
gastropathie exsudative. 

Explorations 

1. Endoscopie : en cas de gastrite varioliforme, gros plis inflamma- 
toires avec renflements formant des nodules a sommet erode ou 
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deprime (aspect en « ventouse de poulpe »). Les lesions siegent dans le 
fundus. 

2. Les biopsies montrent une augmentation du nombre des lympho- 
cytes dans l’epithelium de surface et des cryptes (phenotype CD8 et 
marqueurs d’activation). D’autres lesions sont souvent presentes : infil- 
trat lymphocytaire ou a polynucleaires du chorion, allongement des 
cryptes, oedeme muqueux, zones de necrose superficielle. 

Traitement 

Cromoglycate disodique : 200 mg/j. 

GASTRITES GRANULOMATEUSES 

Definies par la presence dans la muqueuse de granulomes tuberculoi'des, sans 
cause decelable. La frequence des formes idiopathiques est d’autant plus faible 
que l’enquete etiologique d’une autre cause de granulomes est soigneuse : 

1. Maladies non infectieuses : maladie de Crohn, sarcoi'dose, granulomatose 
allergique, granulomatose septique infantile (maladie de Bridges-Good, voir 

p. 686). 

2. Maladies infectieuses : tuberculose, syphilis, histoplasmose, parasitose. 

MALADIE DE MENETRIER • 

Syn : gastrite hypertrophique. Predominane^cfiez l’homme et apres 50 ans. 
Definie par la presence de plis geants surtout (tans le fundus et le corps de 
l’estomac. Histologiquement, hyperplasie des fo^eoles entrainant un epaississe- 
ment muqueux malgre 1’atrophie progressive des glandes, avec remplacement des 
cellules principales et parietales par/f^s Cellules a caliciformes. Les culs-d e-sac 
glandulaires distendus forment des pseudo-kystes. Le facteur de croissance TGF- 
alpha semble implique dans la g^n&se de la maladie. Risque de degenerescence 
dans 10 a 15 % des cas. 

Une forme aigue est 1 ction par le cytomegalovirus ou le mycoplasme 

chez 1’ enfant. 

Diagnostic 

Epigastralgies, vomissements, diarrhee, amaigrissement, oedemes 
hypoprotidiques par gastropathie exsudative, complication revelatrice. 

Explorations 

Echo-endoscopie et biopsie a l’anse diathermique. Hypo-albumi- 
nemie par fuite digestive (gastropathie exsudative). 

Traitement 

Inhibiteurs de la pompe a protons, antifibrinolytiques. Corticoides et 
derives retard de la somatostatine en cas d’echec. 



ULCERATIONS AIGUES GASTRO-DUODENALES 

Elies resultent de la consommation d’acide acetylsalicylique ou d’anti-inflamma- 
toires non steroidiens. Les lesions aigues gastro-duodenales sont souvent superfi- 
cielles, mais parfois creusantes et/ou multiples (gastrite hemorragique), sans fibrose. 

1 . Acide acetylsalicylique : 

a) une dose de 1,2 g provoque de lesions muqueuses gastriques (50 % des 
sujets), et plus rarement duodenales. La poursuite de Tadministration s’accom- 
pagne d’une attenuation des lesions endoscopiques ; 

b) administree regulierement, l’acide acetylsalicylique favorise la survenue 
d’ulceres gastriques, mais non duodenaux. Le risque augmente avec la dose et 
existe surtout au cours des trois premiers mois. 
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2. Anti-inflammatoires non steroidiens : 

a) complications mineures frequentes : erosions gastriques souvent multiples, 
de siege antral dans 28 a 54 % des cas ; erosions duodenales moins frequentes ; 

b) les ulcerations gastriques ont un risque relatif moyen multiplie par 5, les 
ulcerations duodenales par 2,5 a 3. Elies sont asymptomatiques une fois sur deux ; 

c) le risque de saignement digestif haut et de perforation ulcereuse est de 
1/6 000 prescriptions. Les facteurs de risque d’hemorragie digestive sont un age 
superieur a 65 ans (augmentation lineaire du risque), des antecedents d’ulcere 
gastro-duodenal, les fortes doses, la co-administration de corticoides, d’anticoagu- 
lants ou d’acide acetylsalicylique, une maladie systemique severe, le tabagisme et 
l’alcoolisme. 

Diagnostic 

1. Le mode habituel de revelation est l’hemorragie digestive. 

2. Les symptomes cliniques mineurs (dyspepsie) s’observent dans 10 a 
30 % des traitements par anti-inflammatoires non steroidiens, sans relation 
avec les lesions endoscopiques, ni avec la survenue ulterieure d’une 
hemorragie ou d’une perforation. Ils obligent a l’arret du traitement dans 
10 % des cas. 

Traitement 

1 .Preventif, en presence d’un facteur de risque (voir ci-dessus) : ome- 
prazole 20 mg/j ou autre inhibiteur de la pompe k protons. Les inhibiteurs 
electifs de la cyclo-oxygenase 2 (COX-2), reputes i^pins gastro-toxiques 
que les anti-inflammatoires non steroidiens usuels induisent un risque de 
complications coronariennes. 

2. Curatif : si le traitement anti-inflammatoire peut etre arrete, traite- 
ment antisecretoire classique de 1’uKfe^gastro-duodenal ; s’il ne peut 
etre arrete, inhibiteur de la pompe & protons en traitement d’entretien. 

Le traitement des hemor^ag i^sLO i^estives et des perforations est le 
meme que dans les ulceres. chr^Aiques usuels. Cependant, comme il 
s’agit d’ulceres aigus, eviter le^gestes chirurgicaux mutilants, sauf pour 
les ulceres de la face posterieure du bulbe saignant de fagon incontro- 
lable, qui necessitent une gastro-duodenectomie. 

ULCERE GASTRIQUE 

Incidence annuelle globale avant la decouverte du role d 'Helicobacter pylori de 
0,5/106 ; faible avant 40 ans, elle croTt ensuite jusqu’a un pic entre 55 et 65 ans. 
Sex-ratio proche de 1. Mortality de 2,5 %. Facteurs etiopathogeniques dans 
1’ensemble identiques a ceux de 1’ulcere duodenal, ou domine l’infection par 
H. pylori. 

Diagnostic 

1. Syndrome douloureux typique : rarement observe et non specifique. 
Environ 20 % des malades n’ont aucune douleur abdominale. La fre- 
quence des ulceres asymptomatiques doit faire rattacher avec prudence 
une symptomatologie epigastrique a un ulcere gastrique (ou duodenal). 

2. Complications revelatrices, notamment des formes asymptoma- 
tiques. 

Explorations 

l.Endoscopie haute: presence typique d’un cratere rond ou ova- 
laire, parfois allonge ou lineaire. Sa taille va de quelques millimetres a 
plusieurs centimetres (ulceres de l’estomac proximal du sujet age). 
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Comme 4 % des ulcerations endoscopiquement benignes sont en fait 
malignes ou sont associees a un cancer (ulcero-cancer), des biopsies 
en nombre approprie a la taille de la lesion doivent etre pratiquees sur 
les bords de l’ulceration et a son voisinage. 

2. Biopsies antrales pour la recherche d 'H. pylori. 

Complications 

Hematemese et melena (prevalence 25 %), anemie ferriprive (voir 
p. 667). Perforation ulcereuse (1 a 3 %). Ulcero-cancer (entite anato- 
mique, le concept de degenerescence est controversy). 


Traitement 

1 . Medical : 

a) arret du tabac ; 

b) eradication d'H. pylori (voir p. 562), suivie d’inhibiteur de la 
pompe a protons seul pendant 3 semaines ; 

c) traitement anti-secretoire isole : en I’absence d'H pylori ou en cas 
d’echec de l’eradication, dose standard d’inhibiteur de pompe a pro- 
tons pendant 6 a 8 semaines. Taux de cicatrisation de 90 % a 
8 semaines, toujours verifiee endoscopiquement. En cas de cicatrisa- 
tion, le traitement d’entretien par inhibiteur de pompe a protons a 
demi-dose est discute, dans la crainte de masquer un cancer. 

2. Chirurgical : 

Gastrectomie partielle enlevafli Lulce 


c ere. Les indications actuelles 


;va nt l’l 

sont rares : 

a) ulcere non cicatrise apres un traitement medical bien suivi. 
Admettre un delai maximum de 3 a 4 mois dans la crainte d’un cancer ; 

b) recidives symptomatiques frequentes, longues et mal controlees 
malgre le traitement d’dfitretien (ou non-compliance a celui-ci). Sus- 
pectes de cancer, elles justifient le recours a la chirurgie sans tarder ; 

c) survenue d’une complication comportant un risque eleve en cas 
de recidive. 


ULCERE DUODENAL 

La maladie ulcereuse duodenale (et gastrique) est une affection spontanement 
chronique, evoluant par poussee et distincte des ulceres aigus, notamment medi- 
camenteux, par des caracteres anatomopathologiques propres, en particulier la 
sclerose. L’incidence en France est de 0,2 %, en diminution chez l’homme et a peu 
pres constante chez la femme, d’ou une baisse du sex-ratio a 2/1. Principaux fac- 
teurs etiologiques : 

1 . Helicobacter pylori joue un role majeur, mais pas exclusif, dans sa genese et 
sa perpetuation. Le risque relatif d’ulcere duodenal est multiplie par 4 chez les 
sujets infectes et la bacterie retrouvee dans 80 a 90 % des cas, moins souvent 
actuellement. La diminution de la prevalence d'H. Pylori en France explique celle 
des ulceres gastro-duodenaux. 

2. Tabac. 

3. Medicaments. L’acide acetylsalicylique, les anti-inflammatoires non stero'i- 
diens, les corticoides ne creent pas l’ulcere chronique, mais sont facteurs de 
complications ou de resistance au traitement. 

4. Heredite : remise en cause par la possibility de contaminations familiales par 
H. pylori. 
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5. Anomalies de secretion acide : gastrinome (voir Syndrome de Zollinger-Ellison, 
p. 585), avec ou sans neoplasie endocrine de type I, insuffisance respiratoire chro- 
nique. 

6. En V absence de cause decelable, on parle de dyspepsie fonctionnelle, ce qui 
rejoint le concept de maladie ulcereuse sans ulcere (voir p. 544). 

Diagnostic 

1. Syndrome ulcereux typique, en realite peu frequent et peu speci- 
fique. Dyspepsie. 

2. Grande frequence des formes asymptomatiques, et a l’inverse, des 
« maladies ulcereuses sans ulcere » : rattacher avec prudence une 
symptomatologie clinique a un ulcere bulbaire. 

3. Complications revelatrices : hemorragie digestive ou plus rare- 
ment perforation. 

4. Facteurs de risque et histoire familiale. 

Explorations 

Endoscopie, avec deux biopsies antrales et, en cas de traitement anti- 
secretoire recent, fundiques, pour recherche d 'H. pylori (voir Gastrites 
a Helicobacter pylori, p. 562). 

Complications 

1. Hemorragie digestive : prevalence de 14-25 % (principalement les 
ulceres de la face posterieure ; role favorisant Ije l’acide acetylsalicy- 
lique, des anti-inflammatoires non sterqTd^ns). A craindre a tout 
moment de revolution, recidivant souverit en l’absence de traitement 
de l’ulcere : 30 % a 5 ans, 50 % a 10 ans. 

2. Perforation ulcereuse : prevalence de 3-8 % (principalement les 
ulceres de la face anterieur^.. ( 

3. Stenose pyloro-bulbaw^ ■ prevalence de 2 %. 

4. Ulcere refractaire (H. pylori negatif ou persistant apres eradica- 
tion de la bacterie). Devenu tres rare : non-observance du traitement 
anti-secretoire, tabagisme, consommation d’anti-inflammatoires non 
steroidiens ou d’acide acetylsalicylique, ulcere geant, deformation 
majeure du bulbe, maladie de Crohn, statut hypersecret eur dans le 
cadre ou non d’un gastrinome, catabolisme rapide des inhibiteurs de 
la pompe a protons. 

Traitement 

1. Medical : 

a) arret de l’acide acetylsalicylique, des anti-inflammatoires non ste- 
roidiens, sauf indications imperatives. Arret ou diminution du tabac, 
moins indispensable si eradication d 'H. pylori ; 

b) eradication d'H. pylori (voir p. 562) : elle accelere la cicatrisation de 
l’ulcere, rendant inutile un traitement complementaire par IPP dans les 
cas usuels, et reduit le taux de recidives ulcereuses endoscopiques a 1 an 
a 6 %. Doit etre pratiquee meme si l’ulcere est en remission. Le controle 
de l’eradication d 'H. pylori et de la cicatrisation de l’ulcere est inutile, 
sauf age de plus de 65 ans, persistance des symptomes, facteurs de 
risque par maladie associee, traitement par anti-inflammatoires non ste- 
roidiens ou anti-coagulants poursuivi, antecedent d’hemorragie diges- 
tive. Environ 50 % des malades avec eradication reussie et absence de 
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recidive ulcereuse gardent des symptomes durables, lies en partie a une 
autre cause, notamment une oesophagite ; 

c) traitement antisecretoire. II s’adresse aux cas non associes a 
H. pylori et aux echecs de l’eradication de celui-ci. La poussee est 
traitee par inhibiteur de la pompe a protons a dose standard pendant 
4 semaines, pendant 6 a 8 semaines en cas d’ulcere lineaire, de stenose 
bulbaire, de tabagisme, d’une mauvaise observance. Le taux de remis- 
sion est de 80-90 % a 4 semaines, et superieur a 90 % a 6-8 semaines. 
L’ulcere refractaire peut cicatriser sous fortes doses d’inhibiteur de 
pompe a protons maintenues en entretien. Le controle endoscopique 
est inutile, sauf circonstances vues ci-dessus. Traitement d’entretien 
dans les memes indications que pour le controle d’eradication 
d 'H. pylori (inhibiteur de pompe a protons a demi-dose pour une duree 
indefinie). Une gastrinemie de 3 a 5 fois la norme a 3 mois commande 
l’arret du traitement. 


2. Chirurgical (hors complications) : 

La vagotomie fundique etait l’intervention de choix. Avec les indi- 
cations actuelles, la vagotomie-antrectomie connaTt un regain dedica- 
tion. La chirurgie est generalement reservee, hors complications, aux 
echecs du traitement medical, quelle qu’en soit la cause. Pour certains, 
la chirurgie est une alternative meme en caWd’efficacite du traitement 
antisecretoire en traitement d’entretien, particulierement avant Page de 
50 ans. Le taux de recidives a long terme apres vagotomie fondique est 
de 15 a 20 % ; elles sont sensibles une fdis sur deux au traitement anti- 
secretoire. 



GASTRITES INFECTIEUSES ET PARASITAIRES 

Frequence accrue depuis l’a^parition du SIDA, de rimmunosuppression apres 
greffe d’organe, des chimiotherapies pour cancer. 

Principales causes : 

1. Gastrite aigue a Helicobacter pylori (voir p. 562). 

2. Gastrite phlegmoneuse (rare) : infection bacterienne purulente (streptocoque 
alpha-hemolytique dans plus de 50 % des cas). 

3. Gastrite emphysemateuse (tres rare) : variante de la precedente, due a des 
germes anaerobies. 

Le traitement de ces deux formes repose sur une antibiotherapie vigoureuse et 
une gastrectomie distale ou totale. 

4. Tuberculose de I’estomac : simule les localisations gastriques de la maladie de 
Crohn. Granulome avec ou sans necrose caseeuse a la biopsie, avec culture posi- 
tive. Le traitement repose sur la quatritherapie usuelle. Une stenose pyloro- 
duodenale irreversible peut necessiter la chirurgie. 

5. Syphilis gastrique (tres rare) : expression de la syphilis secondaire, gastro- 
pathie a gros plis erodes. 

6. Gastrite a Candida albicans : siege dans le fond des ulceres ou erosions gas- 
triques. Chez le sujet immunocompetent, n’affecte pas la cicatrisation. Traitement 
antifongique chez le sujet immunodeprime. 

7. Histoplasmose de I’estomac : revelee par le saignement de gros plis infiltres 
de granulomes d 'Histoplasma capsulatum, qui doit etre cultive a partir du materiel 
biopsique. 

8. Gastrite a Cytomegalovirus : atteint l’estomac apres greffe renale ou medul- 
laire, dans le SIDA, l’infection a cytomegalovirus. Diagnostic sur inclusions virales 
ou viremie ou antigenemie positive. La responsabilite du virus en presence de 
lesions gastriques (notamment plis geants) reste douteuse, sauf reponse rapide au 
traitement. 
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9. Herpes simplex de I’estomac : quelques cas ont ete decrits chez des sujets 
immunodeprimes. 

10. Anisakiase (voir p. 820) : apres ingestion de poisson cru (hareng surtout) a 
l’origine du granulome eosinophile de Testomac (et parfois du grele). 

1 1 . Strongyloides stercoralis (voir p. 817) : quelques cas reconnus chez des sujets 
immunodeprimes. 


ADENOCARCINOME GASTRIQUE 

Represente 90 % des tumeurs malignes gastriques. Incidence fortement decrois- 
sante en Europe de l’ouest et en Amerique du Nord (13,8/105), mais reste une 
lesion frequente et de pronostic severe. Principalement apres 50 ans (age moyen 
65 ans), plus frequent chez l’homme (sex-ratio de 2:1). 

Lesions pre-cancereuses : ulcero-cancer (cancer des berges d’un ulcere gas- 
trique, 4 %), adenomes a haut risque de degenerescence, maladie de Menetrier (10 
a 14 % de degenerescence), moignons de gastrectomie (15 ans apres 1’intervention 
minimum), gastrites atrophiques auto-immunes (maladie de Biermer) ou liees a 
H. pylori : le risque augmente avec la duree de 1’evolution. Dans toutes ces condi- 
tions, une dysplasie severe precede le cancer. 

Formes anatomocliniques : cancer invasif habituel (85 %), cancer superficiel (5 a 
10 %), ulcero-cancer (4 %), linite plastique (5 %). 

1. Cancer superficiel : limite a la muqueuse et plus ou moins a la sous- 
muqueuse, avec ou sans atteinte ganglionnaire en ca^ d’atteinte sous-muqueuse ; 
l’extension en surface est souvent importante, multiceMrique dans 10 % des cas, 
jugee au mieux par l’endoscopie de magnification avec coloration par l’indigo 
carmin. Seule l’echo-endoscopie permet de dire ayjee unVhaute precision diagnos- 
tique si la sous-muqueuse est envahie et si existent oes adenopathies satellites, 
notions indispensables si Ton envisage un traitement endoscopique. 

2. Ulcero-cancer : le cancer gastrique ^'associe a un ulcere chronique, et sa 

decouverte n’est faite que sur les biopsies multiples ou sur la piece de gastrec- 
tomie. L’echo-endoscopie ne permet p£l^ l’6tude de l’extension parietale en profon- 
deur. A 

3. Linite plastique : infiltration mai^fve et circonferentielle de la paroi qui est 
rigide et tres epaissie, infiltree Oaff un abondant tissu de sclerose inflammatoire 
renfermant des cellules independantes en bague a chaton ou parfois anaplasiques 
isolees ou en amas. Le diagnostic est fait par l’endoscopie classique et l’echo- 
endoscopie. Extension lymphatique et metastatique rapide (peritoine, ovaires : 
tumeur de Krukenberg). 

Pronostic : la survie a 5 ans du cancer invasif se situe entre 7,5 et 20 % apres 
exerese jugee radicale (R0) ; elle est de 3 a 4 mois en l’absence d’exerese. 


Diagnostic 

1. Les symptomes sont generalement tardifs ; doivent attirer l’atten- 
tion, surtout apres 50 ans, des troubles digestifs recents : 

a) douleurs abdominales, surtout epigastriques, ulceriformes ou 
non, parfois reduites a une simple gene ; 

b) troubles dyspeptiques de type moteur (voir p. 544), troubles 
pseudo-colopathiques . 

2. Signes particuliers aux cancers orificiels : dysphagie, stenose pylo- 
rique. 

3. Signes generaux (anorexie, amaigrissement). 

4. Masse epigastrique. 

5. Complications revelatrices : hemorragie digestive, saignement 
microscopique avec anemie microcytaire, rarement perforation, syn- 
drome paraneoplasique, hepatomegalie metastatique, carcinose perito- 
neale, epanchement pleural, adenopathie sus-claviculaire gauche. De 
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fa^on non rare, l’endoscopie et les biopsies font conclure a un ulcere 
benin et c’est l’evolution sous traitement qui rectifie le diagnostic. 

Explorations 

1 . Endoscopie avec biopsies : 

a) macroscopiquement, l’aspect est variable : tumeur vegetante, sou- 
vent ulceree a son sommet, ou ulceration avec bords abrupts, aspect 
ulcero-infiltrant ou infiltrant ; 

b) devant une ulceration gastrique, sont en faveur d’une malignite 
des berges irregulieres, nodulaires, faites de la convergence et du ren- 
flement en massue des plis, un fond irregulier, indure a la pince ; 

c) les biopsies nombreuses sur les bords de l’ulceration et sur la 
muqueuse alentour, aux quatre points cardinaux. 

2. Transit baryte : images tres evocatrices dans la Unite plastique. II 
est necessaire avant toute chirurgie pour cancer gastrique. 

3. Antigene carcino-embryonnaire et CA 19-9 : eleves, ils sont utiles 
pour le suivi post-operatoire. 


Traitement 

1. Evaluer l’operabilite : etat general et nutritionnel, age et recherche 
d’une tare viscerale. 

2. Evaluer la resecabilite : recherche de metastases, envahissement 
colique, pancreatique, ganglionnaire ; metastases hepatiques, perito- 
neales. 

3. Chirurgie a visee curative : nmDjrtance de l’exerese est fonction 
du siege et de l’extension de la turi^gur. L’etendue du curage ganglion- 
naire est encore debattue. 

^ ^jweinte : 

^lle^pfi gastro-jejunostomie palliative (15 % des 
malades atteints de dancer gastrique) ; 

b) chimiotherapie : resultats mediocres, mais en progres (adriamy- 
cine, 5-FU continu, cisplatine...) ; 

c) chimio-hyperthermie intraperitoneale per-operatoire, en cours 
d’etude ; 

d) radiochimiotherapie concomitante pre-operatoire dans les can- 
cers du cardia : resultats encourageants. 

5. Mucosectomie endoscopique dans le cancer superficiel limite a la 
muqueuse ou atteignant la sous-muqueuse superficielle, sans adeno- 
pathies, de pronostic excellent. 


OO 

4. A visee palliative op ^djuWnt< 
a) gastrectomie pa^'' 11 


TUMEURS CARCINOIDES GASTRIQUES 

Rares ; represented 2 % des tumeurs carcinoides. On distingue : 

1 . Les tumeurs developpees aux depens des cellules EC-L fundiques secondaires 
a une hypergastrinemie (gastrite atrophique fundique, gastrinome dans le cadre 
d’une neoplasie endocrinienne multiple de type 1 : voir p. 939). De petite taille, par- 
fois multiples, elles sont d’evolution lente et longtemps benignes tant que la taille 
est de moins de 2 cm. Le traitement est conservateur endoscopique, parfois 
chirurgical ; l’interet de l’antrectomie est discute. 

2. Les carcinoides sporadiques sont de grande taille, a potentiel invasif et 
metastatique avec dans ce cas syndrome carcinoide (5-OH-tryptophane, hista- 
mine). Une gastrectomie partielle ou totale selon le siege s’impose. 

Voir Tumeurs carcinoides digestives, p. 587. 
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POLYPES GASTRIQUES 

Le risque de degenerescence des polypes est globalement faible (5 %) car ne 
concerne que les polypes adenomateux. 

Diagnostic 

1. Souvent latents et decouverts fortuitement lors d’un examen 
endoscopique chez un patient de plus de 50 ans. Dans 80 % des cas, le 
polype est unique, sessile ou pedicule. 

2. Exceptionnellement, reveles par une complication, plutot de type 
saignement occulte que d’hemorragie exteriorisee. 


Explorations 

1. Endoscopie. 

2. Examen anatomopathologique de la piece d’exerese : polype hyper- 
plasique (70 %), polype adenomateux (20 %), hyperplasie glandulokys- 
tique (10 %). ReconnaTtre la degenerescence d’un polype glandulaire 
(voir Polypes adenomateux rectocoliques sporadiques, p. 606). 


Traitement 

1. En cas de polype de moins de 2 cm, l’exerese est endoscopique. 
Elle se fait, en fonction de la taille et du type sessile ou pedicule du 
polype, soit a l’anse diathermique, soit a la pince. 

2. En cas de polype adenomateux de plus de^2 <5m ou comportant un 
foyer de degenerescence carcinomateuse, une exerese chirurgicale est 
necessaire. 


TUMEURS MESEIMCHYM 
DU TRACTUS DIGEST! 

Rares, mais objet d’un reffa^d’i 
genese dominee par les tumeurs ^tromales. 



fait de la decouverte de leur histo- 


I. TUMEURS STROMALES 


Syn : GIST. Represented 80 % des tumeurs mesenchymateuses digestives. Elies 
affectent l’estomac, le grele, le recto-colon, l’cesophage dans respectivement 60, 
25, 10 et 5 % des cas ; la localisation peritoneale est exceptionnelle. Macroscopi- 
quement, les lesions sont sous-muqueuses, a developpement exophytique, plus 
rarement endophytique ou en diabolo. Elies sont souvent ulcerees. 

Le recepteur c-kit, presque toujours present sous forme activee par une muta- 
tion, joue un role pathogenique essentiel. Ces tumeurs deriveraient d’un precur- 
seur commun a la cellule de Cajal et a la fibre musculaire lisse, d’ou leur aspect 
en microscopie electronique, soit a type de fibre musculaire lisse a differenciation 
incomplete et/ou de neurone vegetatif, soit a type indifferencie. En immunohisto- 
chimie, elles expriment en proportions variables c-kit, CD34 et la vimentine. Leur 
aspect histologique, avec des cellules tumorales fusiformes ou epithelioides et une 
architecture tres variable, n’est pas correle aux donnees ultrastructurales et 
immunohistochimiques. 

Le degre de malignite est evalue sur : 

1. Les donnees echo-endoscopiques : une tumeur de grande taille, envahissant 
des organes voisins, la presence de metastases traduisent une malignite elevee. 

2. Sur la piece operatoire, la taille tumorale et l’index mitotique. Mais de petites 
lesions classees benignes peuvent recidiver, parfois tres tardivement. 


Diagnostic 

Manifestations cliniques dependantes de la taille, de la forme macrosco- 
pique, de l’extension et du segment digestif interesse. Le mode revelateur 
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le plus frequent est une hemorragie digestive macroscopique ou microsco- 
pique (anemie ferriprive). Dans 30 % des cas, ces tumeurs sont asympto- 
matiques et decouvertes fortuitement. 

Explorations 

1. Endoscopie et enteroscanner : tumeur endophytique ou aspect de 
compression extrinseque. 

2. Echo-endoscopie dans les sites accessibles, seul moyen de diag- 
nostic de certitude : masse hypo-echogene nee de la 4 e ou plus rare- 
ment de la 2 e couche hypo-echogene. Elle predit aussi le degre de 
malignite. 

3. Ponction-biopsie sous scanner ou echo-endoscopie : malgre le 
risque de dissemination, elle informe sur l’expression de c-kit, cruciale 
pour guider le traitement. 


Traitement 

1. Chirurgical : exerese de la tumeur avec une marge de 2 cm, la 
chirurgie large d’emblee etant inutile. L’enucleation per-endoscopique 
est parfois possible. Apres chirurgie jugee radicale, possible 8 fois sur 
10, la survie a 5 ans est de 50 %, chiffre a moduler en fonction des fac- 
teurs pronostiques ci-dessus. Les recidi^es sont locales ou metasta- 
tiques. 

2. Imatinib (Glivec) a la dose de 400 a 600 mg/j : a transforme le pro- 
nostic des formes a haut degre de malignite. 


II. AUTRES TUMEURS MESENCHYMATEUSES 

Elies sont c-kit et CD34 negat ives. Pri incipales varietes : 

1. Leiomyomes, leiomyomdtose et leiomyosarcomes, qui predominent dans 
l’cesophage. 

2. Tumeurs glomiques, q%i siegent surtout dans l’antre gastrique. 

3. Tumeurs du systeme nerveux autonome (GANT), qui seraient pour certains 
une variete de GIST, car souvent c-kit positives. 

4. Schwannomes, rares et surtout gastriques, devolution le plus souvent 
benigne. 

5. Rhabdomyosarcomes, surtout cesophagiens. 

6. Sarcomes synoviaux et tumeurs a cellules granulomateuses (tumeur 
d’Abrikossof), dont les localisations digestives sont rares ; siegent dans le tiers 
inferieur de l’oesophage. L’evolution maligne est exceptionnelle, mais elles sont 
associees dans 10 % des cas a un cancer de l’cesophage, des bronches ou du 
larynx, probablement dus au terrain alcoolo-tabagique frequent. 


DIVERTICULE DE MECKEL 

Localisation habituellement ileale, 60 a 80 cm en amont de la valvule de Bauhin, 
sur le bord antimesenterique. La muqueuse intradiverticulaire est soit ileale 
(45 %), soit heterotopique (presque toujours gastrique). On peut en rapprocher 
certaines duplications intestinales avec heterotopie gastrique. 

Diagnostic 

1. Generalement asymptomatique et de decouverte fortuite lors 
d’une appendicectomie. 

2. Peut etre revele par des complications, au premier rang desquelles 
une hemorragie digestive macroscopique ou microscopique par ulcera- 
tion muqueuse. D’autres complications sont possibles : occlusion, 


574 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


abces (pseudo-appendicite), peritonite par perforation, ulceration pep- 
tique, complications tumorales. 

Explorations 

1. En cas d’urgence chirurgicale : aucune et laparotomie exploratrice. 

2. En dehors d’une urgence chirurgicale : transit du grele, entero- 
scanner, capsule endoscopique, scintigraphie au pertechnetate de 
" m Tc (voir p. 1676) positive en cas d’heterotopie gastrique. 

Traitement 

Aucun en cas de decouverte fortuite. Exerese du segment intestinal 
comportant le diverticule s’il est symptomatique ou en cas de compli- 
cation. 


DIVERTICULES DUODENO-JEJUNAUX 


Siegent le plus souvent dans le duodenum, uniques ou doubles. Les diverticules 
extraluminaux, le plus souvent acquis, ne comportent qu’une sereuse et une 
muqueuse (diverticules de pulsion). Us siegent dans 88 % des cas sur le bord 
mesenterique, le plus souvent a moins de 2,5 cm de l’ampoule de Vater. Les diver- 
ticules duodenaux sont associes a la lithiase choledocienne pigmentaire. Les diver- 
ticules multiples duodeno-jejunaux, jejunaux ou ileaugf sont beaucoup plus rares 
et souvent secondaires (sclerodermie, grele radiqu^mesenterite retractile, 



tacle organique. Peut etre isolee oiP>urvenir au cours de multiples affections medi- 
cales (troubles metaboliques, infarctus du myocarde, maladies neurologiques, 
insuffisance renale...) ou chirurgicales (brulures etendues, suites operatoires pel- 
viennes, orthopediques, spinales). Le risque evolutif majeur est la perforation 
caecale d’origine ischemique. 

Diagnostic 

1. Dilatation colique sur les cliches d’abdomen sans preparation. 

2. Absence d’obstacle au lavement hydrosoluble ou a la coloscopie 
courte. 

Traitement 

D’abord medical : equilibre hydroelectrolytique, lavement hydro- 
soluble, erythromycine et surtout prostigmine par voie IV. L’echec 
conduit a la decompression endoscopique du colon, au besoin a la 
caecostomie (egalement praticable par voie endoscopique), voire a 
1’hemicolectomie droite. 


II. PSEUDO-OBSTRUCTION INTESTINALE CHRONIQUE 


Interesse toujours le grele (le seul duodenum dans un sous-groupe de patients) 
et souvent l’ensemble du tube digestif. 

1. Secondaire dans la majorite des cas : collagenoses (surtout sclerodermie, 
amylose, endocrinopathies, affections neurologiques), medicaments (neuro- 
leptiques, antidepresseurs tricycliques, anti-parkinsoniens). 
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2. Formes dites idiopathiques : en realite liees a une myopathie ou une neuro- 
pathie (plexite mesenterique) viscerale, familiale ou sporadique, parfois dans le 
cadre d’une cytopathie mitochondriale. 

Diagnostic 

Syndrome occlusif sans obstacle mecanique (laparotomie au moindre 
doute). 

Explorations 

1. Transit du grele : dilatation, presence de diverticules duodeno- 
jejunaux. 

2. Manometrie duodeno-jejunale : anomalies de la motricite du grele. 

3. Biopsies intestinales transmurales pour l’etude des couches pro- 
fondes. 


Traitement 

1. Medical : antibiotherapie, erythromycine, octreotide, leuprorelide 
acetate. 

2. Une enterectomie etendue est parfois necessaire. Greffe intestinale 
parfois proposee, surtout chez l’enfant. En cas d’aggravation, recours a 
une nutrition parenterale au long cours. 


ADENOCARCINOME DE L’l 




TIN GRELE 


Represente la moitie des tumeurs maligries, dVgrele. Localisation de frequence 
decroissante du jejunum a l’ileon. Lesi^raLore-cancereuses : maladie cceliaque, 

lus^mniliale. Survie a 5 ans apres chirurgie 


maladie de Crohn, polypose adenoma] 
de 10 a 20 %. 


lateuse f 

Diagnostic 

Revele par des douleurs epigastriques, un ictere (localisation duode- 
nale), une occlusiompcfkstenose haute ou basse du grele, une anemie 
ferriprive, une alteration de l’etat general, une metastase. 


Explorations 

Transit baryte du grele, enteroscanner, capsule endoscopique, ente- 
roscopie double ballon. 


Traitement 

Resection chirurgicale, chimiotherapie. 


LYMPHOMES DIGESTIFS PRIMITIFS 
DE TYPE OCCIDENTAL 

Proliferations lymphoides monoclonales du tube digestif. On distingue les lym- 
phomes derives du MALT (mucosa-associated lymphoid tissue, voir p. 719) des 
autres types histologiques rencontres aussi dans les ganglions peripheriques et la 
rate. La grande majorite a un phenotype B : les facteurs de risque connus sont 
l’infection a Helicobacter pylori surtout, l’hyperplasie nodulaire lymphoide, les defi- 
cits immunitaires primitifs ou acquis (role du virus d’Epstein-Barr). La maladie 
cceliaque se complique de lymphomes T. Localisation : estomac (64 %), grele 
(21 %), colon (15 %), plurifocale (10 a 20 %). 

Diagnostic 

1. Douleurs abdominales, troubles du transit (diarrhee ou constipation). 

2. Masse abdominale contrastant avec un bon etat general. 
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3. Tableau chirurgical (hemorragie, perforation, occlusion) : apanage 
des lesions du grele et du colon. 

Explorations 

1. Endoscopie oeso-gastro-duodenale, ileocoloscopie, enteroscopie 
par capsule ou double ballon. 

2. Le transit baryte du grele et l’enteroscanner restent necessaires au 
diagnostic de certains lymphomes du grele. 

3. Les biopsies doivent etre acheminees au laboratoire rapidement, 
fixees dans le formol et non fixees pour congelation, afin de permettre 
l’examen histologique et les etudes immunohistochimiques. Leur 
resultat precise le type de lymphome et le degre de malignite. 

4. Echo-endoscopie, si accessible, afin d’evaluer 1’extension parietale 
en profondeur et les ganglions regionaux. 

5. Biopsies antrales en zone normale et serologie pour deceler 
H. pylori dans les lymphomes de type MALT. 

6. Chercher d’autres localisations (sphere ORL, thorax, abdomen, 
aires ganglionnaires peripheriques), pour classer le lymphome comme 
localise ou dissemine. 

Traitement 

1. Lymphomes de type MALT de faible maligi 

a) gastriques localises : limites a la muqueuse, lls repondent presque 
toujours a l’eradication d 'H. pylori (voir p. 562) ; les lesions plus pro- 
fondes et les adenopathies paratumorales font predire l’echec. En cas 
d’echec ou de formes H. py/or/-negatives, modalites therapeutiques dis- 
cutees (chirurgie, surveillance, cjitmipwierapie). Pronostic excellent ; 

b) intestinaux et coliques^pealises : ils relevent de la chirurgie ; 

c) dissemines : ils relevdiit de^ chimiotherapie (voir p. 719). 

2. Lymphomes de haut degre de malignite : 

a) localises : chirurgie d’emblee completee par une chimiotherapie 
courte ou chimiotherapie d’emblee. Le pronostic est excellent dans les 
2 cas ; 

b) dissemines : ils relevent de la chimiotherapie, eventuellement ren- 
forcee et suivie d’autogreffe de cellules souches hematopoietiques 
(voir p. 180). Survie a 5 ans : 50 %. 

3. Lymphomes T associes a la maladie coeliaque : chimiotherapie 
moins efficace que dans le cas des lymphomes B. Traitement loco- 
regional, essentiellement chirurgical, des formes localisees. Regime 
sans gluten. 

MALADIE DES CHAINES ALPHA 

Syn : maladies des chaTnes lourdes alpha. Lymphome B extensif de l’intestin 
grele derive du mucosa-associated lymphoid tissue (MALT), stimule de fa^on chro- 
nique par Campylobacter jejuni, synthetisant et le plus souvent secretant une IgA 
monoclonale faite de chaTnes alpha mutees et tronquees et depourvue de chaTnes 
legeres. Les cellules lymphoi'des tumorales peuvent passer d’un degre de faible 
malignite plasmocytaire a un degre de malignite elevee immunoblastique, avec de 
frequents degres intermediaires, de fa^on synchrone ou non. Initialement localisee 
a l’intestin grele et le plus souvent aux ganglions mesenteriques, la maladie peut 
s’etendre (et parfois etre limitee) aux autres muqueuses du systeme IgA exocrine 
(estomac, colorectum, bronches, thyroi'de), et tardivement, au stade immuno- 
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blastique, a tous les tissus lymphoi'des. Devenue exceptionnelle dans le bassin 
mediterraneen et rare en Afrique sub-saharienne et done en France. 

Diagnostic 

Syndrome de malabsorption chez un adulte jeune ne en zone 
d’endemie. 

Explorations 

1. Endoscopie avec biopsies pour etude histologique et immuno- 
histochimique. 

2. Recherche de 1’IgA anormale dans le serum. 

Traitement 

Antibiotherapie au stade plasmocytaire, chimiotherapie au stade 
immunoblastique ou intermediaire. L’antibiotherapie a de plus un effet 
rapide sur le syndrome de malabsorption. 

MALADIE IMMUNOPROLIFERATIVE 
DE L’INTESTIN GRELE 

Syn : IPSID, immunoproliferative small intestinal disease. La maladie des 
chaines alpha comporte de grandes similitudes epidemiologiques et cliniques avec 
le « lymphome mediterraneen », syndrome hisiplogiquement heterogene et 
non etudie sur le plan immunologique. Faute de rifoyens de laboratoire dans 
nombre de pays sous-developpes, un panel d’experts de l’Organisation mondiale 
de la sante a propose d’appeler « maladi^ immunoproliferative de 1’intestin grele » 
(IPSID) les cas de « lymphome mediterraii^ri » semblables sur le plan anatomo- 
pathologique a la maladie des chaines alpha, sans reference au statut immunolo- 
gique. Ont ete secondairement ajoutes mans ce cadre, des lymphomes extensifs du 
grele de type centrocytique ou centfoblastique dits non secretants, source de 
confusion avec des cas de maladies des chaines alpha non secretantes. 

MALADIE CCELIAQUE 

Syn : sprue non tropicale. Expression digestive de l’intolerance au gluten. 

1 . Definition basee sur : 

a) l’aspect anatomopathologique de la muqueuse duodenojejunale : atrophie 
villositaire totale ou subtotale, hyperplasie des cryptes, alteration de 1’epithelium 
de revetement avec infiltrat lymphocytaire de celui-ci et lymphoplasmocytaire du 
chorion. La maladie progresse du duodenum vers l’ileon, et la longueur de 
l’atteinte intestinale conditionne la symptomatology. A cote de cette forme dite 
atropho-hypertrophique, l’intolerance au gluten peut etre responsable de formes 
cliniquement latentes caracterisees par un infiltrat lymphocytaire epithelial isole 
(apparaissant parfois seulement lors d’une charge en gluten) ou associe a une 
hyperplasie des cryptes sans atrophie villositaire. Ces formes sont depistees chez 
les apparentes des malades cceliaques, porteurs des anticorps cites ci-dessous. 
Enfin, l’association d’une atrophie villositaire et cryptique se voit dans la maladie 
cceliaque resistante au regime sans gluten ; 

b) la presence habituelle d’anticorps anti-endomysium et anti-transglutaminase 
tissulaire de classe IgA et/ou IgG ; 

c) la reponse au regime sans gluten. 

2. Affections associees : dermatite herpetiforme, aphtose buccale recidivante, 
pelade decalvante, diabete insulino-dependant, thyroidite, neuropathies centrales 
ou peripheriques, psychoses, oligo-arthrite inflammatoire, augmentation isolee 
des transaminases, cirrhose biliaire primitive, cavitation ganglionnaire mesente- 
rique, atrophie splenique et hyposplenisme, auto-anticorps, pneumopathie inters- 
titielle, maladies inflammatoires chroniques de l’intestin, colites microscopiques, 
carence elective en IgA, vascularite avec cryoglobulinemie. La majorite de ces 
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affections a une pathogenie dysimmunitaire ou un terrain genetique commun avec 
la maladie coeliaque et certaines sont sensibles au regime sans gluten. 


Diagnostic 

1. Chez le nourrisson : diarrhee graisseuse, distension abdominale, 
arret de la croissance staturo-ponderale, troubles du caractere surve- 
nant chez un enfant triste, aux cheveux secs, 2 a 4 mois apres Intro- 
duction des farines dans l’alimentation (et ce, d’autant plus vite que 
celle-ci est plus precoce). Chez l’enfant plus age, se rencontrent des 
formes a atteinte proximale, revelees par des troubles carentiels, 
comme chez l’adulte. 


2. Chez l’adulte, les manifestations cliniques se revelent a tout age et 
il est frequent, mais non constant, de retrouver des antecedents evoca- 
teurs dans 1’enfance, ce qui laisse penser que des lesions histologiques 
plus ou moins latentes existent depuis cette epoque. 

3. A cote des formes typiques avec syndrome de malabsorption glo- 
bale (voir p. 551), les formes avec diarrhee banale, pseudo-colopa- 
thique ou meme sans diarrhee, revelees par des troubles carentiels 
(anemie, osteomalacie, tetanie), sont tres frequentes et repondent a 
des formes anatomiques purement proximales # 


i malabsorption (voir Absorp- 

itre une diminution des valvules 
tale au bleu de methylene, l’aspect 
wqueuse duodenale ou sont prati- 


Explorations 

1. Les examens biologiques affirment la j 
tion intestinale, p. 1672). 

2. L’endoscopie duodenale montn 

conniventes, et apres coloration vitale 
en mosai'que caracteristique de la muq 
quees des biopsies. * x 

3. L’examen des fragmbnt^de muqueuse a la loupe binoculaire, puis 
anatomopathologique est essentiel. 

4. La prevalence elevee des groupes HLA-DQ2, ou plus rarement -DQ8, 
a un interet pathogenique et leur absence permet de mettre fortement 
en doute le diagnostic. 


5. La presence a un taux significatif d’anticorps anti-endomysium et 
surtout anti-transglutaminase tissulaire de classe IgA est un signe assez 
sensible et tres specifique, permettant aussi de depister les formes 
latentes et pre-atrophiques. Ces anticorps sont utiles pour la sur- 
veillance du regime sans gluten (ils disparaissent s’il est strictement 
suivi, mais peuvent rester negatifs en cas d’ecarts faibles a moderes, 
inferieurs a 4 g de gluten par jour). 


Principales complications 

Revelent souvent une maladie coeliaque latente, apres l’age de 
60 ans, et done apres une longue exposition au gluten. Dans d’autres 
cas, elles sont revelees par une resistance d’emblee ou secondaire au 
regime sans gluten. 

1. Lymphome T intestinal, associe a un infiltrat lymphocytaire epithe- 
lial appartenant au meme clone, ou plus rarement extra-intestinal. Le 
risque de degenerescence est reduit apres au moins 5 ans d’adherence 
stricte au regime sans gluten. 
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2. Cancer epithelial (intestin grele surtout, oropharynx et oeso- 
phage). 

3. Ulcerations et perforation du grele en regie ileales en grele non 
atrophique. 


Traitement 

1. Regime sans gluten (voir p. 456), efficace dans 100 % des cas chez 
l’enfant, 70 a 95 % des cas chez l’adulte, du fait d’une observance moins 
scrupuleuse du regime ou de formes refractaires au regime. La suppres- 
sion du lait est parfois necessaire au debut. Chez l’adulte, le regime doit 
etre maintenu indefiniment. Chez 1’enfant, l’arret du regime apres 2 ans 
de remission complete est prone par certains et maintenu en l’absence 
de rechute clinique. 

2. La corticotherapie, les immunosuppresseurs, l’alimentation paren- 
terale totale (voir p. 20) sont reservees aux formes qui resistent 
d’emblee ou secondairement au regime sans gluten bien suivi. 

3. Les vitamines (acide folique, vitamine D) et le fer per os ou par 
voie parenterale au debut du traitement doivent etre associes en fonc- 
tion du degre de carence. 


ujets vivan 


SPRUE TROPICALE 

Malabsorption survenant chez des suj^s^^vant ou ayant vecu en region 
d’endemie, essentiellement Grandes AnHTtes, Amerique centrale, sous-continent 
Indien et Asie du Sud-Est. Peut atteindj 
ment les voyageurs. L’existence de- 
tiques suggerent une etiologie ini 
contradictoires. 


Diagnostic 

1. Le debut est le 


plus|>Ouv( 


ifectieL 


: petitej 


les autochtones, les expatries et plus rare- 


:s epidemies et l’efficacite des antibio- 
e, mais les donnees bacteriologiques sont 


uvent aigu, la maladie succedant a une diar- 


rhee aigue infectieuse. Les debuts insidieux sont plus rares, mais peu- 
vent survenir des annees apres le retour en climat tempere. 

2. A la phase d’etat, les principaux signes sont la diarrhee avec stea- 
torrhee, l’anemie macrocytaire avec megaloblastose medullaire (par- 
fois isolee dans les formes chroniques), l’amaigrissement et les 
oedemes hypoprotidemiques, les signes cutaneo-muqueux (en particu- 
lar les aphtes buccaux). 


Explorations 

1. Eliminer une infestation parasitaire. 

2. Les tests biologiques d’exploration fonctionnelle intestinale (voir 
p. 1672) sont plus ou moins perturbes. La malabsorption des folates est 
quasi constante et precoce, celle de la vitamine plus tardive. 

3. La biopsie duodenojejunale montre des lesions moins severes que 
dans la maladie cceliaque. En zone d’endemie, l’histologie du grele n’est 
normale chez les autochtones que dans 18 % des cas. 


Traitement 

L’association per os d’acide folique (5 a 15 mg/j) et de tetracycline 
(2 g/j) est presque toujours efficace, mais doit etre prolongee au moins 
6 mois chez les autochtones. 
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MALADIE DE WHIPPLE 

Maladie a localisations ubiquitaires, mais predominant au niveau du grele et des 
ganglions mesenteriques. Une cause bacterienne ( Tropheryma whippelii) a ete 
recemment confirmee, probablement favorisee par un deficit fonctionnel des 
macrophages. Age de debut vers 50 ans. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les arthralgies ou arthrites, la fievre, qui precedent souvent de 
longue date les signes digestifs. 

2. La diarrhee avec ou sans steatorrhee, les douleurs abdominales, 
les adenopathies mesenteriques palpables. 

3. Une pigmentation cutanee parfois, ainsi que des adenopathies 
superficielles. 

4. Des localisations rares, cardiaques, neurologiques, oculaires, pul- 
monaires, de diagnostic difficile car souvent isolees, et, pour certaines, 
de pronostic reserve (peuvent laisser des sequelles apres traitement). 


Explorations 

1. Les examens biologiques mettent en evidence une malabsorption 
intestinale souvent dissociee (voir p. 1672) et une enteropathie exsuda- 
tive (voir p. 552) tres frequente. 

2. L’endoscopie duodenale et jejunale et les biopsies dirigees mon- 
trent des lesions souvent en plages, des villqsir^s renflees en massue et 


couvertes d’un enduit blanchatre, la presence de dilatations lympha- 
tiques, et surtout l’infiltration du par de nombreux macro- 

phages contenant des corpuscules PASjfositifs, pathognomoniques. 

3. En cas de negativite, la rechetche de Tropheryma whipplii par PCR 
sur biopsie duodenale est en r^le generate positive. 

Traitement 

La maladie guerit toujours sous antibiotherapie prolongee. La plupart 
des antibiotiques sont actifs, mais la frequence des rechutes apres anti- 
biotherapie ne franchissant pas la barriere hemo-meningee (cyclines) 
souligne le role du systeme nerveux central comme reservoir de germes. 

Le traitement le plus utilise est l’association de penicilline G et de 
streptomycine par voie IM pendant 1 mois, relayee par le cotrimoxazole 
pendant 6 mois a 1 an. En cas d’intolerance au cotrimoxazole, le traite- 
ment par penicilline ou ampicilline per os est maintenu et du chloram- 
phenicol introduit en cas d’apparition de signes d’atteinte du systeme 
nerveux central. La corticotherapie peut etre associee au debut du trai- 
tement des formes severes. 


SYNDROME DE COLONISATION BACTERIENNE 
CHRONIQUE DU GRELE AVEC MALABSORPTION 

Syn : pullulation microbienne du grele. Sauf dans l’ileon terminal, la flore pre- 
sente dans la lumiere de l’intestin grele est pauvre et composee majoritairement 
de cocci Gram positif aerobies et de levures. Le developpement d’une flore anor- 
male quantitativement et qualitativement, avec presence d’anaerobies facultatives 
et strictes, peut provoquer des troubles multiples de l’absorption intestinale par 
perturbation des phases intraluminale et parietale de celle-ci. Causes de stase 
intestinale : 
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1. Anses borgnes chirurgicales (anastomoses latero-laterales) : gastrectomie 
partielle de type Polya ou gastro-enterostomie. 

2. Stenoses chroniques du grele (tuberculose, maladie de Crohn, brides ou adhe- 
rences post-operatoires, stenoses radiques, ischemiques, medicament euses...). 

3. Courts-circuits intestinaux (chirurgicaux, fistules internes entero-enteriques 
ou entero-coliques). 

4. Diverticule unique ou diverticulose multiple du duodenum et/ou du jejunum. 

5. Motilite anormale (sclerodermie, pseudo-obstruction intestinale chronique, 
neuropathie diabetique ou amyloide, vagotomie). 

6. Reflux colo-ileal par suppression de la valvule de Bauhin (role discute) ; anas- 
tomoses ou fistules jejuno- ou ileo-coliques. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’existence d’une cause de stase intestinale. 

2. La steatorrhee, parfois associee a une diarrhee hydrique plus ou 
moins abondante ; elle resulte de la deconjugaison des sels biliaires 
dans la lumiere du grele proximal. 

3. Une hypoprotidemie avec ou sans cedemes, par enteropathie exsu- 
dative (voir ci-dessous), degradation par les bacteries des acides 
amines alimentaires (indicanurie), ou par malabsorption directe. 

4. L’evolution de la diarrhee et des tests d’absorption intestinale ini- 
tialement perturbes apres traitement antibiotique apporte a posteriori 
la preuve du diagnostic. Ce test therapeutique est indispensable quand 
la cause du syndrome est ou peut etre rfeSponsable des troubles par 
d’autres mecanismes, ce qui est frequent. 

Explorations 

1. Malabsorption de la vift— 

2. Plus rarement, autres carences specifiques (voir Syndrome de 
malabsoption, p. 55L). 

3. Proliferation bacteriiehne mise en evidence par le tubage bacterio- 
logique quantitatif du grele (voir p. 1674) : predominance des entero- 
bacteries et des germes anaerobies stricts. Cet examen complique et 
onereux n’est pas necessaire en pratique clinique, et est supplante par 
le test respiratoire au D-glucose (voir p. 1673). 



Traitement 

1. Antibiotherapie : son efficacite a court terme (7 a 10 jours) est, en 
general, bonne et constitue un argument diagnostique toujours neces- 
saire et parfois suffisant. Les effets a long terme et la duree souhaitable 
sont encore mal connus. A defaut d’antibiogramme etabli sur les 
germes isoles du grele, l’amoxicilline (1,5 a 2 g/j) et la nofloxacine sont 
les antibiotiques de choix. 

2. Le traitement de la cause de la stase intestinale assure la guerison 
definitive lorsqu’il est possible. 


TUBERCULOSE INTESTINALE 

Maladie rare en France, mais en recrudescence, surtout chez les sujets exclus, 
immigres ou immunodeprimes (SID A). Peut atteindre tous les segments du tube 
digestif, avec cependant une preference pour la region ileo-caecale. Quatre aspects 
macroscopiques : ulcereux, hypertrophique et ulcero-hypertrophique (ileo- 
caecales), stenosant (grele). 
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Diagnostic 

Evoque sur : 

1. Douleurs abdominales atypiques, masse de la fosse iliaque droite. 

2. Le terrain, une tuberculose pulmonaire associee. 

3. Alteration de l’etat general, febricule, amaigrissement. 

4. Complications : hemorragie digestive, perforation, syndrome occlusif, 
malabsorption par colonisation bacterienne du grele en amont d’une ste- 
nose, fistule. 


Explorations 

1. Transit du grele, lavement baryte, scanner, et ileocoloscopie : ste- 
nose ileale pre-valvulaire courte, segments stenoses ou ulceres du grele 
ou du colon. 

2. Examen anatomopathologique des biopsies per-endoscopiques. 

3. Ponction transcutanee d’une masse palpable. 


Traitement 

En l’absence de complication, quadruple antibiotherapie (voir Trai- 
tement de la tuberculose, p. 516). 

En cas de complications (fistule, hemorragie, perforation), traite- 
ment chirurgical : resection economique de la^one atteinte. 

Une stenose aigue n’est operee qu’en cas d’echec d’un traitement 
medical (aspiration, antibiotherapie) de 3 semaines. Ce traitement est 
souvent efficace. Les stenoses sequellaires sbnt devenues tres rares 

'anio 


avec l’antibiotherapie. 


SYNDROME D’INSUFFIS 


:e ILEALE 


L’ileon est le siege de la r^bs^ptioh active des sels biliaires. Une lesion 
muqueuse ou une resection de ce segment du grele entrament done une rupture 
de leur cycle entero-hepatique qui a pour consequence, outre la frequence de la 
lithiase biliaire cholesterolique et, en cas de steatorrhee, de la lithiase renale oxa- 
lique : 

1. Une steatorrhee et une malabsorption des vitamines liposolubles si la 
concentration des sels biliaires dans la lumiere du grele proximal tombe au- 
dessous de la concentration micellaire critique (2 a 4 mmol/1). 

2. Une diarrhee hydrique avec acceleration du transit colique (voir Diarrhees 
chroniques avec acceleration du transit intestinal, p. 547). Cette derniere peut 
resulter soit de l’effet laxatif sur le colon des sels biliaires dihydroxyles (atteintes 
ileales de moins de 80 cm), soit de l’effet laxatif sur le colon des acides gras, 
lorsque la steatorrhee est elevee (atteintes ileales de plus de 80 cm). La malab- 
sorption de la vitamine Bj 2 est par ailleurs habituelle. 


Diagnostic 

La cause souvent evidente rend le diagnostic en general facile. Doser 
les graisses fecales permet de guider le traitement. 


Traitement 

1. En cas de steatorrhee inferieure a 20 g/j, administration avant 
chaque repas (ou parfois avant le seul petit-dejeuner) d’une resine che- 
latant les sels biliaires, la cholestyramine (6 a 12 g/j). 

2. En cas de steatorrhee superieure a 20 g/j : 

a) reduire l’apport des triglycerides a longue charne et les remplacer 
par des triglycerides a charne moyenne (voir p. 349) dont l’absorption 
est independante des sels biliaires ; 
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b) le calcium per os (2 g/j) associe a la suppression des aliments et 
boissons riches en oxalates permet de reduire l’hyperoxalurie residuelle. 

GASTRO-ENTERITES ET ENTEROCOLITES 
AIGUES DE L’ADULTE 

Syn : diarrhees aigues infectieuses. S’observent a tout age. 

De nombreux germes peuvent etre en cause (voir tableau 131). Les bacteries 
non invasives provoquent une hypersecretion hydroelectrolytique dans le grele 
surtout proximal et entraTnent done une diarrhee hydrique : les unes, sans altera- 
tion muqueuse (sauf alteration microvillositaire par Escherichia coli enteropatho- 
gene ou EPEC), par secretion de toxines (E. coli enterotoxinogene ou ETEC) ; les 
autres, par production d’une cytotoxine qui altere les colonocytes et/ou les ente- 
rocytes. Les bacteries invasives provoquent typiquement un syndrome dysente- 
rique, mais aussi souvent une diarrhee sanglante ou aqueuse. Elies se multiplient 
dans la paroi intestinale (surtout colon et/ou l’ileon) et l’alterent. Les virus lesent 
la muqueuse du grele proximal. 


Tableau 131. — Agents responsables de diarrhees aigues. 


PATHOGfiNIE 

TROPISME 

AGENTS 

Bacteries non invasives 

Grele proximal 

cv 

Vibrio jjholerae 

Escherichia coli enterotoxinogene 
Esmemftia coli enteropathogene 

Bacmps cereus 

Clostridium perfringens type A 
Staphylococcus aureus 

Ileo-colidute V' 

Clostridium difficile 

Klebsiella oxytoca 

Escherichia coli enterohemorragique 
Vibrio parahaemoliticus 

Aeromonas hydrophilia 

Plesiomonas 

Bacteries invasives 

Ileo-colique 

Shigella 

Escherichia coli entero-invasif 

Salmonella non typhiques 

Campylobacter 

Yersinia 

Virus 

Grele proximal 

Rotavirus 

Virus de Norwalk 

Autres calcivirus 

Adenovirus enterique 


Le reservoir de germes est soit Thomme, soit un animal, souvent porteur sain. 
On distingue : 

1 . Les formes endemo-epidemiques : contamination par l’environnement (eau et 
aliments), contage direct inter-humain ou animal-homme (importance de la trans- 
mission manuelle). 

2. Les toxi-infections alimentaires : elles sont provoquees par de nombreux 
micro-organismes dont quatre dominent en frequence, Salmonella, Staphylo- 
coccus aureus, Clostridium welchii (ou perfringens ), Campylobacter jejuni. Les ali- 
ments contamines sont surtout les viandes et les volailles, les ceufs, le lait et ses 
derives, les poissons et les fruits de mer crus. On distingue les infections vraies 
ou les troubles sont lies a la multiplication dans l’organisme des germes ingeres 
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( Salmonella ) et les intoxications ou les troubles sont dus a l’ingestion de toxines 
preformees dans l’aliment contamine (S. aureus ). 

3. La diarrhee des uoyageurs (« Turista ») : elle sevit essentiellement chez les 
sujets originaires des pays industrialises et temperes visitant les pays a bas 
niveau d’hygiene (pays tropicaux, bassin mediterranean, Europe de l’Est, et tous 
pays sous-developpes). Les causes sont probablement multiples, mais les infec- 
tions et infestations d’origine alimentaire ou aqueuse jouent un role preponde- 
rant : E. coli enterotoxinogene, plus rarement d’autres bacteries ou rotavirus, 
Giardia lamblia (voir p. 821), Cryptosporidium (voir p. 813) ou rarement Enta- 
moeba histolytica (voir p. 824). 


Diagnostic 

1. Incubation habituellement courte, quelques heures a quelques 
jours, selon le germe en cause, la dose infectante et les mecanismes 
pathogeniques : les intoxications alimentaires a toxine preformee ont 
les incubations les plus breves. 

2. Debut habituellement brusque : diarrhee plus ou moins abon- 
dante, accompagnee de nausees et vomissements, douleurs abdomi- 
nales, et, selon la nature de l’agent causal, malaise general, cephalees, 
myalgies, signes respiratoires, fievre ou non. 

3. Les bacteries lesant le colon par envahissement et/ou production de 
cytotoxines ( Shigella , E. coli entero-invasif et, a yn moindre degre, Salmo- 
nella, Campylobacter et Yersinia) provoquent typiquement un syndrome 
dysenterique ou du moins des selles sanglantes, parfois precedes ou rem- 
places par une diarrhee aqueuse, n’excluant done pas ces germes invasifs. 

Explorations Jr 

1. Inutiles dans les formes sporadiqinls benignes ou moderees non 
dysenteriques (majorite des cas). 

2. La rectoscopie avec frottis, souvent difficile car douloureuse, peut 
etre remplacee par rexameh microscopique des selles (leucocytes fecaux), 
qui aide dans les cas douteux ati diagnostic de colite par germes invasifs. 

3. La culture du produit d’ecouvillonnage rectal ou des selles sur des 
milieux choisis selon les donnees cliniques permet l’isolement de 
nombre des agents pathogenes. Voir Coproculture, p. 1554, Diagnostic 
virologique, p. 1567, et Gastro-enterites virales, p. 1576. 

4. En cas d’epidemie ou de toxi-infection alimentaire collective, 
l’agent responsable et/ou sa toxine doivent etre identifies chez les 
malades et recherches dans l’eau ou 1’aliment contamine. 

5. L’ionogramme sanguin et urinaire, l’hemogramme, les dosages 
d’azotemie et de protidemie totale sont utiles pour traiter une even- 
tuelle deshydratation. 


Evolution 

1. Resolution spontanee en 2 ou 3 jours, mais une deshydratation 
aigue et des formes prolongees sont possibles. 

2. Les formes dysenteriques severes peuvent etre mortelles chez les 
sujets ages, tares ou malnutris. 

3. Bacteriemie transitoire et beaucoup plus rarement septicemie, 
avec eventuellement foyers septiques secondaires, peuvent s’observer 
au cours des salmonelloses. 

4. Les shigelloses peuvent declencher un syndrome de Fiessinger- 
Leroy-Reiter ou l’une de ses composantes, un syndrome hemolytique et 
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uremique chez 1’enfant. Ce syndrome peut aussi etre du a E. coli ente- 
rohemorragique (surtout apres ingestion de viande hachee indus- 
trielle), responsable de gastro-enterites et de colites hemorragiques. 

5. Les yersinioses peuvent entraTner des arthrites par un mecanisme 
immuno-allergique. 

6. Un syndrome de l’intestin irritable peut s’installer a la suite d’une 
diarrhee aigue infectieuse. 

7. L’intoxication alimentaire a Clostridium welchii de type C est res- 
ponsable de la tres grave entente necrosante (« Darmbrand » ou « pig- 
bel ») qui constitue une urgence chirurgicale. 

8. Clostridium botulinum est responsable du botulisme (voir p. 760). 

Traitement 

1. Essentiellement symptomatique. Le repos au lit, la diete avec bois- 
sons sucrees et salees evitent la deshydratation et suffisent le plus sou- 
vent, avec reprise progressive de l’alimentation. 

2. Frenateurs du transit (codeine, loperamide). Leur utilisation est 
licite dans les formes legeres et moderees, inutile et peut etre nuisible 
ailleurs, surtout dans les formes a germes invasifs. 

3. Antibiotherapie : # 

a) elle est inutile, voire contre-indiquee d|ins les formes legeres ou 
moderees non dysenteriques quelle qu’en soit la cause (sauf pour les 
shigelloses et les infections a Campylobacter vues au debut) ; 

b) elle n’est indiquee que dans les diarrhees abondantes, les formes 
dysenteriques, ainsi qu’en cas de sepficemie ou de foyers secondaires. 
Les fluoroquinolones sont actives sur la plupart des bacteries respon- 
sables de diarrhee aigue pi hqtamment de la turista, sauf le Campylo- 
bacter, qui est sensible a l’erythromycine ; 

c) les yersinioses justifient la prescription prolongee d’antibiotiques 
a bonne diffusion intracellulaire (cyclines) ; 

d) le traitement initial peut etre modifie en fonction des resultats des 
etudes bacteriologiques ; 

e) dans les diarrhees prolongees presumees infectieuses, un traite- 
ment par metronidazole et ciprofloxacine doit etre prescrit. 

4. Traitement prophylactique. La prevention des formes endemo- 
epidemiques repose sur les progres de l’hygiene personnelle et collec- 
tive. La prevention des toxi-infections a Salmonella est particulierement 
difficile (importance du respect de la chaine du froid). 

5. Diarrhee des voyage urs (Turista). La chimioprophylaxie est dis- 
cutee. Le cotrimoxazole, les fluoroquinones, la doxycycline en redui- 
sent significativement le risque, mais au prix d’apparition de souches 
resistantes, nuisibles a l’interet general. Les conseils hygieno-diete- 
tiques sont difficiles a suivre. 

SYNDROME DE ZOLLINGER ET ELLISON 

Syn : gastrinome. Lie a l’hypersecretion de gastrine par une tumeur neuro-endo- 
crine, benigne ou plus souvent maligne, habituellement ectopique (principalement 
pancreatique ou duodenale), ou plus rarement par une hyperplasie diffuse des 
ilots pancreatiques. Dans 20 a 30 % des cas, association, dans le cadre de la neo- 
plasie endocrine multiple de type 1 (NEM-1), a d’autres tumeurs endocrines (voir 
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p. 939) ; dans ce syndrome, de caractere hereditaire (transmission dominante), les 
tumeurs sont multiples et souvent microscopiques. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Une maladie ulcereuse, parfois particuliere par la multiplicity et/ou 
le siege atypique (duodenum post-vaterien, jejunum) du ou des ulceres, 
l’intensite des douleurs et leur caractere rebelle au traitement medical, 
la frequence des complications (hemorragies et perforations) et celle 
des ulceres anastomotiques ou recidivants apres chirurgie ; souvent 
aujourd’hui devant un ulcere bulbaire banal, souvent negatif a Helico- 
bacter pylori et resistant au traitement medical (25 % des cas). 

2. Une diarrhee quelquefois purement hydrique avec hypokaliemie, 
souvent associee a une malabsorption avec steatorrhee. Elle est isolee, 
sans ulcere associe, dans environ 15 a 20 % des cas. 

3. Une oesophagite peptique severe. 

4. Un amaigrissement et une asthenie marques. 

5. Des antecedents personnels ou familiaux de neoplasie endocri- 
nienne multiple de type 1. 

Explorations 

1. Endoscopie : hypertrophie du plissement Anuqueux gastrique et 
duodeno-jejunite proximale. 



2. Hypergastrinemie (dosage radio-immunbtpgique) , augmentant de 
fa^on paradoxale sous l’influence de la secretine (voir Gastrinemie 
basale et sous secretine, p. 1672), ele|^yd*H de la chromogranine A. 

3. Tomodensitometrie, scintigraphie des recepteurs a l’octreotide, 
echo-endoscopie, exploration chirurgicale soigneuse avec echographie 
et transillumination duodenale peroperatoires : decelent la tumeur pri- 
mitive et ses metastases \fo^surtout, squelette). 

4. Recherche d’une NEM-1 ^r un dosage de calcemie et de la prolac- 
tinemie, et une tomodensitometrie ou une IRM de la selle turcique. 

Traitement 

1. Hypersecretion acide : omeprazole (60 a 360 mg/j) ou autre inhibi- 
teur de la pompe a protons. 

2. Gastrectomie totale en l’absence d’observance. 

3. Parathyroi'dectomie premiere en cas d’hyperparathyroi'disme associe. 

4. Gastrinome sporadique : chirurgie d’exerese. En cas de metastases 
et/ou tumeur primitive non extirpable : somatostatine, chimiotherapie, 
interferon alpha, chimio-embolisation hepatique, voire transplantation 
hepatique. 

5. NEM-1 : chirurgie d’exerese rarement possible et generalement 
inefficace. 


CHOLERA ENDOCRINE 


Syn : syndrome de Verner-Morrison. Rare. Lie une tumeur pancreatique insu- 
laire a cellules non-beta secretant du peptide intestinal vaso-actif (VIP). Certains 
ganglioneurofibromes, ganglioneuroblastomes et pheochromocytomes, respon- 
sables essentiellement chez l’enfant du meme tableau clinique et paraclinique que 
le syndrome de Verner-Morrison, sans hypertension arterielle associee, secretent, 
en plus des catecholamines, ce meme peptide. 
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Diagnostic 

Diarrhee hydrique chronique souvent tres abondante, persistante 
malgre le jeune, et responsable d’une hypokaliemie. Flushes. Hepatome- 
galie metastatique. 

Explorations 

1. Hypokaliemie severe, hypercalcemie et diabete ou pre-diabete fre- 
quents. 

2. VIP plasmatique tres eleve et retrouve dans la tumeur. 

Traitement 

1. Exerese de la tumeur (mais metastases dans au moins 50 % des cas). 

2. La streptozocine, seule ou associee au 5-fluoro-uracile et a l’inter- 
feron alpha, peut entraTner des remissions prolongees. 

3. La diarrhee peut ceder aux corticoi'des, a l’interferon alpha, et sur- 
tout aux derives retard de la somatostatine. 

TUMEURS CARCINOIDES DIGESTIVES 

Tumeurs malignes derivant des cellules enterochromaf fines, devolution lente. 
Localisations digestives habituelles : grele (22 %), appendice (44 %), rectum 
(19 %). Elies sont a 1’origine du syndrome cardhoYde par la secretion de media- 
teurs humoraux. Voir aussi Tumeurs carcinoides/g&jtriques, p. 571. 

Diagnostic 

1. Phase de symptomes paroxystraifes : flushes, dyspnee asthmati- 
forme, acces de diarrhee motrice^ 

2. Phase de symptomes permanents : diarrhee chronique de type 
moteur (isolee dans 15 % des cas), manifestations articulaires, cutanees 
(telangiectasies, hyperkeratose), cardiaques (endocardite marastique 
avec insuffisance tricuspidi&rine tardive). 

3. Fibrose du mesente^ pouvant se compliquer d’infarctus mesente- 
riques. 

4. Manifestations tumorales propres : hepatomegalie nodulaire, 
masse intra-abdominale (adenopathies), stenose ileale, occlusion du 
grele, carcinose peritoneale. 

5. Decouverte fortuite possible (examen histologique d’une piece 
d’appendicectomie, gastroscopie, rectoscopie). 

Explorations 

1. Dosage de serotonine plasmatique et de son metabolite urinaire 
(acide 5-hydroxy-indole acetique). Dosage de la chromogranine A plas- 
matique. 

2. En presence d’un syndrome carcinoide : 

a) detection des metastases hepatiques et ganglionnaires mesente- 
riques par tomodensitometrie ; 

b) revelation de la tumeur primitive et des metastases par scintigra- 
phie des recepteurs a l’octreotide. 

3. En 1’absence de syndrome carcinoide : 

a) biopsies d’une metastase hepatique ; 

b) en cas de tumeur primitive identifiee : examen histochimique (argy- 
rophilie), immunohistochimique (chromogranine A, enolase neurospeci- 
fique, synaptophysine, peptides secretoires) sur la piece de resection. 
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Traitement 

1. Ralentisseurs du transit : loperamide (6-12 gelules/j), codeine (40 a 
80 mg/j). 

2. Derives retard de la somatostatine : actifs sur l’ensemble des 
symptomes, mais tachyphylaxie possible. 

3. Exerese de la tumeur primitive et de ses metastases hepatiques si 
elles sont localisees et/ou enucleables. 

4. Chimio-embolisation arterielle hepatique. La chimiotherapie gene- 
rale est peu efficace. 

5. Transplantation hepatique en cas d’echec, uniquement apres exe- 
rese de la tumeur primitive. 

6. Carcinoides de l’appendice, du rectum et de l’estomac : si leur taille 
est de moins d’l cm, l’exerese locale ou l’appendicectomie suffisent. 


MALADIES INFLAMMATOIRES CHRONIQUES 
DE L’INTESTIN 

Regroupent la rectocolite hemorragique, la maladie de Crohn et les colites inde- 
terminees. Affectent surtout les sujets jeunes. Probablement dues a une reactivite 
immunologique a la flore intestinale, inappropriee et’gpnetiquement determinee. 
Le tabac augmente le risque et le degre de severite de la maladie de Crohn, 
diminue le risque et la severite de la rectocolite. 

Les traits communs a ces affections sont l’e^hjtibn habituelle par poussees 
entrecoupees de remissions, les manifestation^ rattrafcligestives associees, les trai- 
tements similaires. Elies se distinguent toutefois par certains aspects : les reci- 
dives sont frequentes apres resection chirurgickle dans la maladie de Crohn, alors 
que la proctocolectomie totale « guerit » geheralement la rectocolite hemorra- 
gique. Souvent, c’est l’evolution^uTpermet de trancher entre les deux maladies : 
en general, c’est une RCH qui se revile etre ulterieurement une maladie de Crohn. 

RECTOCOLITE HEMORRAGIQUE 

Limitee a la muqueuse du rectocolon, sauf dans les poussees severes graves ou 
les lesions penetrent les couches profondes de la paroi. L’extension de la maladie 
et le degre d’alteration parietale, en fait etroitement correles, conditionnent le 
tableau clinique. 

Diagnostic 

1. Formes limitees (60 %), en general rectales ou rectosigmoi'diennes, 
traduites par des rectorragies pures ou un syndrome rectal ; la consti- 
pation est habituelle. 

2. Formes moderees etendues au colon (25 %), donnant une diarrhee 
sanglante, souvent des douleurs abdominales, une fievre moderee, une 
asthenie. 

3. Formes graves (15 %), d’emblee ou par aggravation d’une des 
formes precedentes, associant des diarrhees glairo-sanglantes mar- 
quees, des douleurs abdominales vives spontanees et, a la decompres- 
sion du cadre colique, une alteration severe de l’etat general avec fievre 
et amaigrissement rapide. 

4. Des cas familiaux anterieurs, des manifestations extra-digestives, 
parfois inaugurales (spondylarthrite ankylosante, oligo-arthrite, 
erytheme noueux, aphtes buccaux, cholangite sclerosante, iritis...). 
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Explorations 

1. Rectoscopie et ileocoloscopie avec biopsies en zones normales et 
pathologiques pour preciser l’extension des lesions et eliminer une 
maladie de Crohn, affirmer le diagnostic de forme grave. 

2. En cas de premiere poussee, l’examen parasitologique et la culture 
des selles, et des biopsies sont indispensables. 

3. Le dosage des p-ANCA (voir p. 1598) et des anticorps anti-Sacc/ta- 
romyces cerevisiae (ASCA) est un appoint au diagnostic differentiel avec 
la maladie de Crohn. 


Complications 

1. Aigues : megacolon toxique, peritonite par perforation, hemorragie 
digestive cataclysmique, thrombose veineuse (voir Maladie de Crohn, 
ci-dessous). 

2. Chroniques : adenocarcinome colique (risque augmente en cas de 
lesions coliques etendues de plus de 8 ans d’anciennete et de debut 
precoce, avant 15 ans) ; le depistage de la dysplasie ou d’un cancer rec- 
tocolique repose sur la coloscopie avec chromo-endoscopie et biopsies 
etagees systematiques et dirigees (lesions surelevees) tous les ans ou 
tous les 2 ans. 


& 


Traitement 

Voir Traitement medico-chirurgical, des co 
dessous. : "V 

rSy 

MALADIE DE CROHN 

Les lesions anatomiques toud [eon terminal (28 %), le colorectum (19 %) 
ou les deux (50 %), la spja 
jejuno-ileon (5 %), la cay 


de Crohn metastatique). 


lites inflammatoires, ci- 


id lentl'i U 

aqbperineale (30 %), l’estomac, le duodenum, le 
, l’cesophage, des sites extra-digestifs (maladie 


^lesions penetrent profondement les parois. Granu- 


lome tuberculoi'de dans 30 %7aes biopsies, 60 % des pieces operatoires. 


Diagnostic 

1. Manifestations digestives : 

a) diarrhee hydrique, plus ou moins melee ou non a des glaires et du 
pus, rarement a du sang, rarement graisseuse ; 

b) douleurs abdominales chroniques ou subaigues, tantot perma- 
nentes, generalement localisees dans la fosse iliaque droite, tantot 
intermittentes, a type de coliques ou syndrome de Konig ; 

c) tableau chirurgical parfois revelateur (syndrome appendiculaire 
franc ou atypique, occlusion ou sub-occlusion febrile, masse doulou- 
reuse de la fosse iliaque droite). 

2. Manifestations ano-perineales : 

Revelatrices de la maladie dans 25 % des cas ; associees aux signes 
digestifs, elles constituent un element de grande valeur diagnostique. 
Distinguer : 

a) les lesions primaires qui refletent l’activite de la maladie et sont 
habituellement synchrones des lesions intestinales (fissuration, 
pseudo-marisque inflammatoire ulceree, ulceration creusante) ; 

b) les lesions secondaires mecaniques et infectieuses (marisques 
sclereuses, stenoses, abces et fistules). 

3. Manifestations generates : 
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Alteration de l’etat general associant asthenie, anorexie, amaigrisse- 
ment, fievre, d’intensite variable. 

4. Manifestations extra-digestives : 

Spondylarthrite ankylosante, oligo-arthrite, erytheme noueux, aphtes 
buccaux, cholangite sclerosante, iritis, etc. 

5. Donnees evolutives : 

De fa^on non rare, le tableau initial a fait porter le diagnostic de rec- 
tocolite hemorragique, 1’evolution faisant redresser le diagnostic. 


Explorations 

1. L’examen decisif est, en regie generate, la pancoloscopie avec 
ileoscopie et biopsies multiples etagees en zones d’apparence patholo- 
gique et saine car les lesions sont discontinues. 

2. Le transit baryte du grele, l’enteroscanner, l’entero-IRM, quelque- 
fois la capsule endoscopique, voire l’enteroscopie retrograde et la gas- 
troscopie (gastrite active focale) la completent. Coproculture et 
examen parasitologique des selles sont necessaires en cas de premiere 
poussee. 


3. En cas d’exerese chirurgicale, l’examen anatomopathologique de 
la piece operatoire apporte les donnees les {jJ^^jrecises, sauf en cas 
d’intervention pour poussee grave ou le dij 
histologique entre maladie de Crohn et ri 
souvent tres difficile ou impossible et fait ] 


>stic macroscopique et 
•lite hemorragique est 


ser dans l’immediat le dia- 


gnostic de colite indeterminee. 

Complications 



1. Megacolon toxique et perforations, rares. 

2. Hemorragies massives, T^es. 

3. Stenose ureterale droite. 


4. Cancerisation colique, aussi frequente que dans la rectocolite, a 
anciennete et surface colique atteinte egales. 

5. Complications thrombo-emboliques : incidence de 1,3 a 6,4 %. Les 
thromboses, principalement veineuses, rapidement extensives, sont 
responsables d’embolies graves (mortalite 25 %), compliquent les pous- 
sees severes et les suites post-operatoires, les formes avec syndrome 
inflammatoire marque. Elies doivent etre prevenues par heparinothe- 
rapie lors des poussees justifiant 1’hospitalisation. 


Traitement 

Voir Traitement medico-chirurgical des colites inflammatoires, ci- 
dessous. 


TRAITEMENT MEDICO-CHIRURGICAL 
DES COLITES INFLAMMATOIRES 

Medical, il s’adresse a l’inflammation non compliquee ; chirurgical, il s’adresse 
aux complications de la maladie et aux formes non compliquees resistant au trai- 
tement medical, notamment dans les colites graves, mais aussi les ileites peu 
etendues. 
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/. TRAITEMENT MEDICAL 


Mesures symptomatiques et generales 

1. Correction des desordres hydroelectrolytiques. 

2. Transfusions sanguines et/ou fer si necessaire, rarement erythro- 
po'ietine. 

3. Antispasmodiques (en T absence de colite grave) et antalgiques en 
cas de douleurs. 

4. Ralentisseurs du transit en cas de diarrhee legere ou moderee 
(loperamide). 

5. Arret du tabac a conseiller dans la maladie de Crohn. 

6. La contraception orale n’aggrave pas la maladie, mais pourrait 
favoriser les complications thrombo-emboliques (interet des pilules 
microdosees). 

7. Toute poussee necessitant une hospitalisation justifie une hepari- 
notherapie prophylactique. 


Mesures dietetiques 

1. Regime sans residus et eventuellement (alactasie) sans lactose en 
cas de diarrhee importante. 

2. Regime sans fibre indispensable en cas de stenose serree. 

3. La denutrition tres frequente (50 %)^iecessite souvent de recourir 
a des apports oraux abondants et hyperprpildiques. La nutrition artifi- 
cielle, par voie enterale continue ou parenterale, a une action therapeu- 
tique propre et rapide mal comprise dans la maladie de Crohn. 

Anti-inflammatoires 

1. Derives salicyles, lors des poussees legeres : 

Acide 5-aminosalicylique (5-ASA) ou mesalazine, fraction active de la 
salazosulfapyridine, en granules ou capsules a liberation retardee, 
grelo- ou ileo-colique. La dose therapeutique active est de 4 g/24 h pen- 
dant 1 a 2 mois. Traitement d’entretien efficace dans environ 65 % des 
cas de RCH a la dose de 2 a 3 g/24 h. Les suppositoires et les lavements 
de mesalazine (1 g/24 h) ou 4-ASA (2 g/j) sont utilises respectivement 
dans les formes rectale et colique gauche. 

2. Corticoides, lors des poussees importantes : 

Efficaces dans toutes les localisations de la maladie. Ils sont adminis- 
tres par voie orale, ou intraveineuse en cas de colite grave, a la dose de 
1 mg/kg de prednisone (ou equivalent). Le traitement est maintenu 
generalement 2 a 4 semaines, puis arrete progressivement. La remis- 
sion endoscopique est frequente dans la rectocolite hemorragique, 
mais n’est obtenue que chez un tiers des cas dans la maladie de Crohn ; 
elle semble avoir une bonne valeur pronostique. La corticotherapie sys- 
temique ne doit pas etre poursuivie en traitement d’entretien. 

Le budesonide, corticoide a effets systemiques reduits, peut etre 
delivre a l’ileon et au colon droit et est utilise de premiere intention 
dans les poussees legeres a moderees de maladie de Crohn ileocolique 
droite (9 mg/j) et dans l’attente de Taction des immunosuppresseurs. 

Le metasulfobenzoate de prednisolone, tres peu absorbe par voie 
recto-colique, peut etre utilise a la dose de 40 a 60 mg/j en lavements 
ou, en cas de rectite pure, en pommade rectale ou en suppositoires, 
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dans les memes indications que la mesalazine. L’echec de l’un des deux 
medicaments doit faire essayer l’autre ou les associer. 

Immunosuppresseurs et immunomodulateurs 

1. L’azathioprine et son metabolite actif, la 6-mercaptopurine, aux 
doses respectives de 2-2,5 et 1,5 mg/kg/j sont efficaces dans 65 % les 
formes cortico-dependantes ou cortico-resistantes. L’effet etant pro- 
gressif, attendre 6 a 9 mois avant de conclure a un echec. 

2. Dans les formes rebelles, le methotrexate (25 mg/semaine en intra- 
musculaire) donne en 4 a 6 semaines 90 % de bons resultats initiaux, 
mais est moins efficace en traitement d’entretien per os, d’ou son 
emploi continu par voie parenterale (sous-cutanee). 

3. La ciclosporine (2 mg/kg/j par voie IV, puis par voie orale) est uti- 
lisee avec succes dans les poussees severes. Elle est inefficace en trai- 
tement d’entretien a demi-dose per os. 

4. L’infliximab (anticorps anti-TNF alpha, voir p. 13) est efficace dans 
les formes chroniques actives de la maladie de Crohn et de la rectoco- 
lite hemorragique, les fistules et autres lesions anoperineales severes 
de la maladie de Crohn. Le produit est administre a la dose de 5 mg/kg 
en deux heures par perfusion intraveineuse, une injection dans les 
formes actives, trois injections (a J 1 , J15 et J45) dans les formes fistuli- 
sees et la rectocolite hemorragique. L’abseno^^dJ^fet fait arreter alors 
ce produit. En cas de reponse favorable, up iraitement d’entretien 
(5 mg/kg/8 semaines) est prefere au retraitement a la demande, car la 
rechute semble inevitable, avec un risque .Pllergique en cas de readmi- 
nistration tardive. La prescription simultanee pendant 6 mois d’azathio- 
prine reduit la production dtenticorps anti-TNF alpha et le risque 
d’intolerance au traitemq rtf. Cette association augmente le risque 
d’infection opportuniste, malgre l’adjonction de cotrimoxazole, et la 
tendance est de l’eviter. 

Autres traitements 

La dilatation per-endoscopique par ballon peut lever une stenose ileale 
terminate de maladie de Crohn, mais les recidives sont frequentes. 

Criteres de choix des traitements medicaux 

Deux conceptions s’opposent : 

1. L’une, traditionnelle, utilise les medicaments adaptes a chaque 
etape de la maladie. Elle est toujours de mise dans la rectocolite hemor- 
ragique. 

2. L’autre, pronee dans la maladie de Crohn, utilise d’emblee les armes 
les plus efficaces, a savoir un anti-TNF alpha en induction, relaye par un 
traitement de fond par azathioprine. Cette strategic « maximale », justi- 
fiable par la severite de certaines situations, semble trop risquee pour 
etre proposee en l’absence de facteur de risque individuel majeur. 

II. TRAITEMENT CHIRURGICAL 

Rectocolite hemorragique 

Colectomie subtotale, suivie, en un, deux ou trois temps selon les 
conditions de l’intervention, d’une anastomose ileo-rectale ou d’une 
proctectomie avec anastomose ileo-anale avec reservoir ileal, tres rare- 
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ment d’une ileostomie definitive. L’anastomose ileo-anale expose a 
l’occlusion aigue et a la fistule post-operatoire, et ulterieurement, dans 
pres de 30 % des cas (contre seulement 8 % au cours de la polypose 
adenomateuse familiale), a l’inflammation aigue du reservoire (pochite) 
sensible au metronidazole et a la ciprofloxacine, mais souvent recidi- 
vante ou parfois chronique, dans pres de 2 % des cas chacune, inconti- 
nence fecale, impuissance, ejaculation retrograde. 

Maladie de Crohn 

Les interventions different selon le siege des lesions et les circons- 
tances. 

1. Lesions du grele ou ileo-caecales : 

a) lorsque le segment interesse est court, resection passant en zone 
macroscopiquement saine, a courte distance de la zone malade. Les 
recidives symptomatiques (surtout la premiere annee, 50 % a 10 ans) 
siegent generalement immediatement en amont de l’anastomose ; 

b) en cas de lesions stenosantes du grele, on peut recourir a une ou 
des stricturoplasties ou a une association resection-stricturoplastie. La 
greloscopie ou le ramonage avec un ballon per-operatoire permet 
d’affiner les indications. 

2. Atteintes colo-rectales isolees ou prjsdpkpnantes : colectomie seg- 
mentaire, parfois suffisante, ou sub-totale avec anastomose ileo-rectale 
en un ou deux temps. Une proctq-eplectomie totale avec ileostomie 
definitive peut etre necessaire. L,e taux de recidive a 5 ans est de 50 % 
en cas d’anastomose ileo-rectaie©^colo-rectale, de 10 a 25 % en cas de 
procto-colectomie totale. 

3. Localisations ano-peim4ares : les lesions primaires repondent au 
traitement general de la maladie. Les suppurations en retention aigue 
(abces) ou chronique irijfermittente (fistules) imposent un traitement 
proctologique (setons souvent multiples) sans tenir compte du degre 
d’activite de la maladie intestinale d’amont. Interet du metronidazole 
ou de la ciprofloxacine associes. 

III. GROSSESSE ET MALADIES INFLAMMATOIRES 
INTESTINALES CHRONIQUES 

1. En dehors du risque d’avortement en cas de maladie active lors de 
la conception, la grossesse ne retentit pas sur la maladie intestinale, et 
inversement. 

2. Toute poussee survenant en cours de grossesse doit etre traitee 
aussitot : mesalazine (2 g/j) et corticoi'des peuvent etre prescrits libre- 
ment. L’azathioprine, qui n’augmente pas le taux des malformations 
foetales, peut etre maintenue. 

COLITE KYSTIQUE PROFONDE 

Maladie rare, definie par la presence de kystes plus ou moins volumineux dans et 
sous la musculaire muqueuse, contenant un materiel gelatineux (mucus). Les kystes 
ont ou non une paroi propre. Des localisations greliques ont ete decrites. Souvent 
associee et sans doute secondaire a des maladies ulcereuses intestinales (maladie de 
Crohn, ulcere solitaire du rectum). Le traitement est l’exerese chirurgicale. 
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ENTEROCOLOPATHIES MEDICAMENTEUSES 

Elies sont presentees dans le tableau 132 (selon les medicaments en cause) et 
le tableau 133 (selon le type de lesion). 


Tableau 132. — Categories de medicaments responsables d’enterocolites. 



MEDICAMENTS RESPONSABLES 

LEISIONS ET SYMPTOMES 

Laxatifs 

stimulants 

Acide ricinoleique, 
phenolphtaleine, bisacodyl, 
dioctyl-sulfosuccinate, acides 
biliaires et anthraquinones 
(surdosage : la limite 
avec la bonne dose est etroite) 

Diarrhee secretaire. La melanose 
colique est due aux anthraquinones 
(1 a 8 % des rectoscopies). 

Disparition apres deux ans d’arret 
(voir Maladie des laxatifs, p. 600). 

Antibiotiques 

Tous (sauf aminosides par voie 
parenterale), surtout a large 
spectre et actifs sur 
les anaerobies 

Destruction temporaire 
de la flore colique et perte 
de ses effets metaboliques 
(diarrhee simple) 
et de barriere vis-a-vis 
des germes pathogenes 
(diarrhees simples et colites 
principalement a Clostridium 
difficile') 

<y 

1. Diarrhee simple. Hydrique, 
moderee, disparalt spontanement 
en quelques jours apres arret 

du traitement. Prevention 
par Saccharomyces boulardii 
(sujets ages, vivant 
en instttution, immunodeprimes) 

2. Colites^‘lmneures. Role important 
mais pas^xHusif de C. difficile. 

E vqI utip n)^p o nt an ee benigne apres 
^arretdutraitement antibiotique 

3. Colite hemorragique attribute 
h Klebsiella oxytoca (voir p. 596) 

W.Colite pseudo-membraneuse 
due a C. difficile (voir p. 596) 

Anti- 

inflammatoires 

non 

steroi'diens 

Au cours des n^adi^^^ 

rhumatismales, rid sont pas 
toujours faciles a in^Fiminer en 
raison des manifestations 
intestinales propres a ces 
affections (pelvispondylite 
rhumatismale surtout) 

1. Intestin prealablement sain : 
ulcerations, erosions ou purpura 
jejunaux ou ileaux. Stenoses du 
grele, diaphragmes ileaux, souvent 
multiples, tres specifiques, mais 
rares. Perforations, hemorragies 
du grele ou du colon, colites 
ischemiques. Ulceres 
hemorragiques du rectum avec 
risque de stenose avec les 
suppositoires 

2. Intestin prealablement altere : 
declenchement des poussees de 
maladies inflammatoires 
intestinales, 

de diverticulite aigue (risque 
d’hemorragie, de perforation). 

Antimitotiques 

Intensity des lesions variable 
selon les antimitotiques, leur 
dose, la voie d’administration, le 
temps d’exposition, le malade, 
l’existence d’une aplasie 
granulocytaire, plaquettaire 

Absence de parallelisme 
anatomoclinique : diarrhee, 
malabsorption, typhlite 
neutropenique (voir p. 597) 
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Tableau 133. — Lesions coliques medicamenteuses. 



CAUSES 

caract£ristiques 

Colites 

microscopiques 
(voir p. 598) 

Imputabilite quasi certaine (acarbose, 
Cyclo3Fort, Cirkan, lansoprazole, 
sertraline, ticlopidine, ranitidine), 
plausible (carbamazepine, cimetidine, 
flavonoi'des, levodopa, oxetorone, 
sulfates ferreux, vinburnine), 
douteuse (anti-inflammatoires non 
steroi'diens) 

Delai de survenue 
parfois long 

Colites immuno- 
allergiques 

Sels d’or, ACTH, penicilline, macrogol 

l res semaines du 
traitement, possibilite 
de fievre, rash, 
hypereosinophilie 
sanguine et tissulaire. 
Aspect d’urticaire 
colique a l’endoscopie 

Colites ischemiques 

Nombreuses classes 
medicamenteuses ou toxiques 
d’imputabilite quasi certaine 
(digitaliques, anti-inflammateires 
non steroi'diens, amphetamines 
en surdosage, cocaine-cra^k. idetives 
de l’ergot de seigle en ^rotesage), 
probable (imipramine en surdosage) 
ou possible (vasopressine et derives, 
oestroprogestat ( i|s)\. ;> V 

Delai d’apparition 
variable selon les 
molecules et le 
surdosage eventuel 
et le pouvoir 
vasoconstricteur 

Colites chimiques 

Lavements : phospnate sodique 
hypegtonfeue^fc^u oxygenee (a 
p ^Osc r i re)f po ly s ty r ene sulfonate 
dfe sodium ailue dans du sorbitol, 
ringag^fftsuffisant des endoscopes 
apres disinfection (glutaraldehyde) 

Lesions generalement 
mineures 

Lesions intestinales 
circonscrites 

Ulcerations et perforations : anti- 
inflammatoires non steroi'diens, 
potassium (plus avec les formes 
actuelles) ; cortico'ides (responsabilite 
douteuse dans les ulceres coliques 
perfores au cours du traitement 
des vascularites ou des sujets 
immunodeprimes : role du CMV ?) 



Diaphragmes et stenoses : anti- 
inflammatoires non steroi'diens, 
fortes doses d’extraits pancreatiques 
au cours de la mucoviscidose 
(stenoses longues) 



Hematomes intestinaux surtout 
duodenaux, dans un tiers des cas sous 
anticoagulants, favorises par un 
surdosage et/ou par un traumatisme 

Symptomes digestifs 
variables, anemie. 
Diagnostic par 
echographie/scanner. 
Arret de 
l’antivitamine K 
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COLITE PSEUDO-MEMBRANEUSE 

Favorisee par l’immunodepression et surtout par l’antibiotherapie, notamment 
a large spectre : en alterant l’ecosysteme bacterien colique, elle favorise Timplan- 
tation et la croissance de Clostridium difficile dont les toxines A et B sont respon- 
sables des lesions intestinales. L’infection par la bacterie sporulee est avant tout 
nosocomiale, d’ou la predominance des epidemies en hopital ou institutions (per- 
sonnes agees surtout). 

Diagnostic 

Diarrhee parfois profuse, febrile, douleurs abdominales a type de 
crampes, parfois tableau d’ileus ou de colectasie. 

Explorations 

1. Endoscopie : fausses membranes, tres evocatrices du diagnostic. 
Coloscopie indispensable au diagnostic des formes epargnant macros- 
copiquement le rectum et notamment des formes droites. 

2. Biopsies multiples dans les formes debutantes, sans fausse mem- 
brane macroscopique. 

3. Mise en evidence dans les selles de C. difficile et de ses toxines A 
et B. 


Traitement • 

1. Arret de l’antibiotique, traitement des trebles hydroelectroly- 
tiques, jeune et reanimation parenterale. 

2. Metronidazole (1 a 4 g/j en 4 prises) pi^ancomycine (0,5 mg a 
2 g/j) pendant 10 jours. 

3. La frequence des rechutes (15 9Q 
la prescription de Saccharomyces ( 



:nt iteratives est reduite par 


COLITE AIGUE HEMORRAGIQUE 
POST-ANTIBIOTIQUV 


Causee par les penicillines a large spectre ; elle a ete aussi observee avec les 
synergistines et les macrolides. Elle est probablement due a la pullulation colique 
de Klebsiella oxytoca. 


Diagnostic 

ApparaTt 1 a 7 jours (parfois plus) apres le debut de 1’antibio- 
therapie : diarrhee sanglante, douleurs abdominales parfois intenses. 


Explorations 

1. Souvent inutiles : guerisson spontanee apres arret de l’antibio- 
tique. 

2. Dans les cas douteux : coloscopie precoce (muqueuse hyperemiee, 
oedemateuse, fragile, parfois exulceree), culture de biopsie colique a 
la recherche de Klebsiella oxytoca (ecarte aussi la responsabilite 
d’ Escherichia coli 0157:H7 et Clostridium difficile et ses toxines). 


PNEUMATOSE KYSTIQUE INTESTINALE 

Affection rare, definie par la presence de multiples kystes gazeux dans la paroi 
grelique, colique, voire gastrique, dans le mesentere ou l’epiploon. Primitive 
(20 %) ou associee a une maladie pulmonaire (bronchopneumopathie chronique 
obstructive) ou digestive (stenose du pylore, maladie inflammatoire de Tintestin, 
ischemie intestincile aigue, resection chirurgicale, geste endoscopique...). Trois 
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mecanismes sont evoques : effraction des gaz digestifs dans la paroi a la suite 
d’un traumatisme (rectoscopie par exemple), invasion de la paroi par des bacte- 
ries anaerobies productrices de gaz, production endoluminale excessive ou 
defaut de consommation bacterienne d’hydrogene lors de la fermentation 
d’hydrates de carbone (localisations coliques). 

Diagnostic 

Decouverte fortuite a l’occasion de symptomes non specifiques (dou- 
leurs abdominales, rectorragies, emissions glaireuses) ou lors d’une 
coloscopie. 

Explorations 

1. Cliche d’abdomen sans preparation : petites clartes gazeuses dis- 
seminees ou groupees de fa^on segmentaire, quelquefois pneumo- 
peritoine. 

2. Endoscopie : petites masses arrondies, molles, pales, faisant pro- 
trusion dans la lumiere et qui s’affaissent a la biopsie profonde. 

3. La tomodensitometrie permet un diagnostic precoce dans les cas 
aigus. 


Traitement 

1. En cas de maladie associee, les kystes disparaissent spontanement 
avec le traitement de celle-ci. 

2. Formes symptomatiques : antibiqtherapie (fluoroquinolones par 
exemple) ou oxygenotherapie nasale (6 1/rriin) pendant quelques jours, 
voire en caisson hyperbare en cas d’echec. 

3. Regime sans residu dans tdus |es cas. 

4. Le traitement chirurgical es| reserve aux formes resistant au trai- 
tement medical ou recidivant frequemment. 



TYPHLITE NEUTROPENIQUE 


Complication grave des granulopenies severes et prolongees (polynucleaires 
neutrophiles inferieurs a 500/mm^), notamment lors de traitements aplasiants 
pour leucemie aigue. Les lesions sont a predominance caecale et ileale, mais peu- 
vent interesser tous les segments du tube digestif : ulcerations muqueuses et infil- 
trat inflammatoire souvent transmural. Necrose, perforations et hemorragies 
digestives sont frequentes. La survie globale est de 70 %. 


Diagnostic 

Fievre presque constante, douleurs et ballonnements abdominaux, 
diarrhee, defense circonscrite ou diffuse, contracture. 


Explorations 

Cliches d’abdomen sans preparation : ileus, parfois un pneumo-peri- 
toine ou une pneumatose de la paroi digestive. 

Scanner : les met mieux en evidence et montre l’epaississement 
parietal. 

Traitement 

1. En l’absence de complication aigue : aspiration digestive, nutrition 
parenterale, antibiotherapie intraveineuse a large spectre couvrant les 
anaerobies, amphotericine B en cas d’echec ; facteur de croissance des 
polynucleaires. 
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2. Traitement chirurgical en cas d’echec, de perforation ou hemor- 
ragie massive : exerese des segments leses et double stomie. 

3. Si de nouvelles cures de chimiotherapie sont indispensables apres 
traitement medical efficace, hemicolectomie droite prophylactique. 


COLITES LYMPHOCYTAIRE ET COLLAGENE 

Syn : colites microscopiques. Caracterisees par un aspect histologique compor- 
tant un epaississement collagene de siege sous-epithelial dans la colite collagene, 
et toujours un infiltrat lymphocytaire de l’epithelium de surface des cryptes, de la 
lamina propria, et des anomalies epitheliales constantes (apoptose) dont l’inten- 
site suggere une cause medicamenteuse. Predominance feminine. Associations fre- 
quentes : maladie cceliaque, polyarthrite rhumatoide, dysthyroidie, diabete, lupus 
erythemateux dissemine, syndrome CREST, de Sjogren, myasthenie, maladie de 
Horton, cholangite sclerosante. 


Diagnostic 

1. Diarrhee chronique aqueuse, non sanglante, continue ou intermit- 
tente, de type secretaire, avec des evacuations quotidiennes nom- 
breuses et un poids de selles eleve (500 a 1 500 g et plus/j). 

2. Parfois coliques abdominales. Amaigrissement frequent, mais etat 

general conserve. 9 

3. Rechercher une prise medicamenteuse ($q v ir Enterocolopathies 
medicamenteuses, p. 594). 




Explorations 

1. Coloscopie : muqueuse d’aspect norpial ou, dans 30 % des cas, 

congestive ou friable. Les biopsies ^ctocoliques systematiques, mul- 
tiples et etagees (lesions diffuses^pu en plage) permettent de porter le 
diagnostic . ' - 

2. Positivite des anticorps antimicleaires (24 %) et des anticorps anti- 
cytoplasme des neutrophilesf^NCA). 


Traitement 

L’evolution clinique capricieuse rend difficile 1’evaluation des traite- 
ments proposes. Les corticoides topiques oraux (budesonide) sont 
souvent efficaces. Les rechutes sont frequentes a l’arret du traitement. 
Un immunosuppresseur peut etre discute en cas de corticodepen- 
dance. 

Dans les formes rebelles, ileostomie d’exclusion, mais rechute au 
retablissement de la continuite. 


ENTEROCOLITES RADIQUES 

Syn : enterocolites actiniques. Complications frequentes des irradiations abdo- 
minales et pelviennes (5 a 15 %), dont les lesions evoluent en trois stades. Le 
3 e stade, d’endarterite et de thrombophlebite obliterantes, provoque des necroses 
et ulcerations parietales plus ou moins profondes, sources de fistules et perfora- 
tions, une fibrose extensive interessant la sous-muqueuse, la musculeuse et le peri- 
toine, responsable de stenoses, telangiectasies et lymphangiectasies. 

Diagnostic 

1. Troubles precoces pendant l’irradiation : nausees, vomissements, 
diarrhee, syndrome rectal. Ne permettent pas de presager des troubles 
tardifs. 
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2. Troubles tardifs, apres un temps de latence tres variable, jusqu’a 
30 ans : malabsorption, le plus souvent ileale (voir Syndrome d’insuffi- 
sance ileale, p. 582), enteropathie exsudative, subocclusions ou occlu- 
sions intestinales a repetition, fistules grelo-greliques, grelo-coliques, 
entero-vesicales ou entero-vaginales, entero-cutanees, abces en peri- 
toine cloisonne, peritonites generalisees. Une proctosigmo’idite avec 
hemorragies repetees et parfois severes, une stenose sigmoi'dienne ou 
rectale peuvent dominer ou s’associer aux lesions du grele. 

Explorations 

1. Selon les cas, endoscopie haute, transit baryte du grele, rectos- 
copie et coloscopie, echographie, tomodensitometrie et IRM abdomi- 
nales et/ou pelviennes, urographie intraveineuse, cystoscopie, verifient 
l’absence de recidive neoplasique et precisent les lesions radiques 
digestives et extradigestives. 

2. Tests d’absorption intestinale (voir p. 1672), et notamment 
recherche de steatorrhee et de malabsorption de la vitamine B^, clai- 
rance de l’alpha-l-antitrypsine (voir p. 1675). 


nnement et a l’etalement 
idone a fortes doses, a la 


Traitement 

1. Troubles precoces : ils cedent au fr<j 
des doses, au metoclopramide et a la < 
cholestyramine et au loperamide. 

2. Proctosigmo'idite hemorragiqpe^^^ements de corticoi'des et photo- 
coagulation au laser YAG. 

. Malabsorptions ileale 


3 

p. 582). 

4. Nutrition pare] 
ou definitif. 


is ileales^^e 
nterale totale : 



Syndrome d’insuffisance ileale, 


elle peut s’imposer a titre temporaire 


5. Chirurgie en cas de complications aigues, d’echec du traitement 
medical ou de troubles severes. Elle est difficile et grevee d’une morbi- 
dite et d’une mortalite importantes. Selon les cas, les lesions sont rese- 
quees, ce qui est preferable, ou trait ees par derivation interne ou 
externe. Proctectomie en cas de rectite invalidante rebelle associee a 
une transposition caecale. 

6. Prevention : dosimetrie, fractionnement et technique d’irradiation 
parfaites. Mise en place d’une prothese gonflable pendant l’interven- 
tion, refoulant le grele hors du champ d’irradiation. 


SYNDROME DE L’INTESTIN IRRITABLE 

Syn : colopathie fonctionnelle. Frequente a l’age moyen de la vie, mais aussi 
chez l’enfant. Les patients qui en souffrent consultent rarement. Les facteurs psy- 
chiques sont souvent predominants, mais des antecedents de dysenterie ami- 
bienne ou de diarrhee aigue infectieuse ne sont pas rares, a l’origine du concept 
du syndrome de l’intestin irritable « post-infectieux ». 

Diagnostic 

1. Douleurs abdominales, intermittentes ou continues, allant de la 
simple gene aux douleurs aigues. 
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2. Troubles du transit : constipation, alternance de constipation et de 
fausses diarrhees avec ou sans mucus ou de diarrhee motrice (voir 
p. 549). 

3. Dyspepsie fonctionnelle souvent associee, de fa^on synchrone ou 
metachrone. 

4. Symptomes generaux frequents : asthenie physique et intellec- 
tuelle, parfois tres profonde, habituelle au cours des poussees ; 
troubles vasomoteurs cutanes, palpitations, troubles mictionnels et 
algies pelviennes chez la femme, cephalees. 

Selon la predominance des symptomes digestifs, ont ete decrites de 
nombreuses formes cliniques : constipation douloureuse ou spasmodique, 
diarrhee motrice indolore isolee en sont les deux formes extremes. 


Explorations 

1. Aucune ne fournit d’argument positif pour le diagnostic. 

2. Lorsque cela paraTt necessaire, exclure une affection organique : 
parasitose, intolerance aux disaccharides, maladie cceliaque, maladie 
de Crohn, tumeur villeuse hypersecretante, et, surtout apres 50 ans, un 
cancer rectocolique. A partir de cet age, la pratique tous les 8 a 10 ans 
d’une coloscopie pour depister des polypes et # donc prevenir le cancer 
rectocolique devrait entrer dans la pratique courante. 

jV 

Traitement 

1. Psychotherapie. Elle reclame quelquefois le recours au specialiste, 
mais reste le plus souvent de la competence du praticien. 

2. Regime. II ne doit pas etre rigide, e^rester bien equilibre. En cas 
de constipation, le pain complet^eu du son (20 g/j) est tres utile, mais 
n’a pas d’action sur les autp^s composantes du syndrome. 

3. La prescription de medicaments doit rester sobre, mais prolongee 
plusieurs mois : antispasmodique, mucilage pur et parfois huile de 
paraffine. 

4. Le traitement de la fausse diarrhee est identique a celui de la 
constipation avec laquelle elle alterne. La diarrhee motrice, si elle est 
prolongee, necessite la prescription de loperamide au long cours. 

5. Dans les formes rebelles, notamment celles secondaires a une 
dysenterie, les cures thermales (Chatel-Guyon, Plombieres) peuvent 
rendre service. Les psychotherapies comportementales (relaxation, 
hypnose) sont tres utiles. 


MALADIE DES LAXATIFS 

Liee a l’usage prolonge et intensif des laxatifs, generalement par phobie de la 
constipation et du ballonnement ou dans le but de maigrir (diuretiques souvent 
associes), la maladie des laxatifs s’observe surtout chez la femme. Le pronostic 
est en regie generate severe. 

Diagnostic 

1. Diarrhee hydrique chronique, parfois manifestations en rapport 
avec une hypokaliemie (voir p. 882). Une malabsorption est exception- 
nelle (steatorrhee), une enteropathie exsudative moderee possible. 

2. L’usage de laxatifs etant souvent cache, le diagnostic s’appuie sur 
leur recherche dans les selles (sulfate, magnesium) ou celle de leurs 
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metabolites dans les urines (laxatifs anthraquinoniques, bisacodyl), 
voire, en milieu hospitalier, leur recherche par une fouille soigneuse. 

Explorations 

1. Hypokaliemie avec parfois acidose metabolique. 

2. Endoscopie et biopsie : melanose colique (laxatifs anthraquino- 
niques). 

3. Perte des haustrations coliques, beance de la valvule ileo-caecale, 
aspect fige de la derniere anse ileale et disparition du relief muqueux 
au lavement baryte ou a la coloscopie. 

Traitement 

Correction des desordres hydroelectrolytiques et d’une denutrition 
eventuelle. Traitement de la constipation quand elle existe. La preven- 
tion des recidives releve souvent du psychiatre. Les echecs sont nom- 
breux. 


DIVERTICULOSE COLIQUE 

Hernies acquises de la muqueuse et de la sous-muqueuse aux points de pene- 
tration des vaisseaux droits dans la musculeuse. La prevalence augmente avec 
l’age (50 % a 80 ans en France). Le siege exclusif ou preferentiel des diverticules 
est le sigmoide, et les complications concernent presque toujours ce segment. La 
diverticulose non compliquee est asymptomatique, decouverte fortuitement 
devant une symptomatologie d’emprunt. Jsa diverticulose est asymptomatique. La 
diverticulite sigmoidienne et ses complications s’observent dans environ 10 % des 
cas de maladie diverticulaire. Role favorisaht et aggravant des corticoides et des 
anti-inflammatoires non steroidien^.ae i’lmmunosuppression. 

Diagnostic 

1. Douleur abdominale, u»e fois sur deux dans la fosse iliaque droite 
avec parfois nausees et vomissements, troubles du transit. Fievre et 
hyperleucocytose moderees. 

2. Defense du flanc gauche et/ou meteorisme une fois sur deux. 


Explorations 

1. Tomodensitometrie avec opacification vasculaire et injection d’air 
ou d’un hydrosoluble dans le rectosigmoi'de. 

2. Lavement baryte : signes specifiques en cas de complications. 

3. Echographie, sensible et specifique, mais dependante de l’expe- 
rience de l’operateur. 

4. La coloscopie a pour but essentiel de s’assurer de l’absence de 
cancer (3 a 5 %) ; risquee en poussee, mais a considerer a distance. 


Complications 

1. Abces diverticulaire. Abces, en regie generale, ilio-pelviens dans 
les cas operes a chaud (mortality superieure a 10 %) ou abces residuels 
du mesocolon lors d’une intervention a froid, de bon pronostic. 

2. Peritonite generalisee, rare. Stercorale ou non selon son meca- 
nisme : perforation colique macroscopique et peritonite stercorale ont 
un mauvais pronostic (mortalite elevee). 

3. Fistule : drainage d’un abces vers la vessie (50 %), le grele, le vagin, 
l’uterus ou la peau. 
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4. Stenoses aigues ou chroniques : le diagnostic avec un cancer peut 
etre difficile, meme a l’intervention, ce qui justifie systematiquement 
une exerese de type carcinologique. 

5. Hemorragies par erosions arterielles, surtout sur le colon droit. En 
l’absence d’intervention, tarissement dans 75 % des cas, mais recidives 
iteratives de plus en plus frequentes. 


Traitement 

1. Diverticulite non compliquee : 

a) arret de l’alimentation orale ; 

b) antibiotherapie par voie IV active sur les bacteries a Gram negatif, 
les anaerobies stricts et de preference, les enterocoques : habituelle- 
ment amoxicilline-acide clavulanique et aminoside. En cas devolution 
favorable, relais par voie orale apres une semaine. Ce traitement peut 
etre allege en cas de poussee peu importante ; 

c) sigmoi'dectomie avec ablation de la charniere rectosigmo'fdienne, 
ouverte ou par coelioscopie, s’impose dans les cas suivants : echec du 
traitement medical (rare), apres plusieurs poussees aigues de diverti- 
culite ayant necessity le traitement medical ci-dessus, chez 1’homme de 
moins de 50 ans, ou en cas de complication. • 

2. Diverticulite compliquee : 

a) abces du mesosigmoide : sigmoidectorriie V 1 un temps, sans ou 
avec retablissement de continuity (d’emblee ou secondairement) ; 

b) gros abces pericoliques : draiq 
tomie ulterieure en un temps ; 

c) peritonites : exerese de type Hartmann ou, dans des cas selec- 
tionnes, avec retablissemenfsimmediat de la continuity ; 

d) fistules : traitement yiectif avec sigmoi'dectomie en un temps ; 

e) hemorragies : localisation du diverticule hemorragique aleatoire 
en cas de saignement abondant. L’hemicolectomie gauche a l’aveugle 
est suivie de 30 % de recidives hemorragiques. La colectomie totale 
donne une mortality elevee ; 

f) stenoses symptomatiques : sigmoi'dectomie respectant les regies 
carcinologiques. 


ercutane avec sigmoi'dec- 


ANGIODYSPLASIE COLIQUE 
ET GASTRO-INTESTINALE 

Lesion frequemment asymptomatique (3 a 6 % des sujets de plus de 60 ans) et 
sa decouverte a l’occasion d’une hemorragie digestive n’implique pas necessaire- 
ment sa responsabilite. 

Diagnostic 

1. Latence habituelle : decouverte fortuite lors d’une coloscopie. 

2. Hematochesie ou melena recidivant chez un sujet de plus de 50 ans, 
rarement severe. 

3. Anemic ferriprive isolee. 

Etant donne la frequence des lesions associees potentiellement 
hemorragiques, diverticules coliques surtout, et de la latence habituelle 
de l’angiodysplasie, seul un saignement actif a l’endoscopie ou a l’arte- 
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riographie et/ou l’exclusion de toute autre cause d’hemorragie permet- 
tent de rattacher un saignement digestif a la lesion vasculaire. 

Explorations 

1. Coloscopie, sur colon bien prepare et/ou en endoscopie digestive 
haute et eventuellement enteroscopie : lesions planes ou legerement 
surelevees, rouges, de 2 a 10 mm, souvent multiples. 

2. En cas de saignement actif et abondant ou iteratif, arteriographie 
selective, precedee si possible par la scintigraphie aux hematies auto- 
logues, marquees au ^ 9m Tc : l’arteriographie peut localiser le saigne- 
ment actif et/ou montrer la lesion ; touffe vasculaire avec veine de 
drainage. 

3. Enteroscopie peroperatoire en cas d’impossibilite de trouver la 
cause d’un saignement actif abondant ou iteratif. Interet de la visualisa- 
tion en transillumination. 


Traitement 

1. Abstention si lesion(s) asymptomatique(s). 

2. Endoscopique par laser YAG (hemostase 80 %, recidive 25 %, per- 
foration 2 %) ou mieux plasma d’Argon, moins dangereux, ou par toute 
autre forme d’hemostase locale. 

3. Laparotomie : hemicolectomie drqHi&'f^fceptionnelle, ou traite- 
ment chirurgical d’une autre localisation. 

4. Embolisation, tres selective (riSowcle necrose parietale), prati- 
quee devant un saignement abondant incontrolable endoscopiquement 
et en cas d’inoperabilite. 

5. En cas de lesions multiples etagees, et d’impossibilite de traite- 
ment endoscopique ou'bp^ratoire, les oestroprogestatifs (ethyniloestra- 
diol, 50 pg/j ; norethisterori^; 1 mg/j) donnent pour certains de bons 
resultats. 


ADENOCARCINOMES COLORECTAUX 

Incidence annuelle de l’adenocarcinome recto-colique de 40 pour 100 000 chez 
l’homme et de 25 pour 100 000 chez la femme (en France, 2 e cancer en frequence 
dans les deux sexes). Localisation predominate au recto-sigmoi'de. Le risque 
apparalt vers 45 ans pour les formes sporadiques et croTt regulierement avec l’age. 
Les trois quarts proviennent de la degenerescence d’un adenome polypolde rec- 
tocolique, p. 606 , les autres d’une lesion dysplasique superficielle plane. Distin- 
guer : 

1. Les cancers colorectaux hereditaires (5 % des cas) : 

a) degenerescence d’une polypose adenomateuse familiale (voir p. 607) ; 

b) cancers hereditaires sans polypose (HNPCC ou syndrome de Lynch), lies a 
des mutations germinales (presentes dans toutes les cellules de l’organisme) et 
d’expression dominante, portant sur les genes de reparation d’erreurs de replica- 
tion de l’ADN (association possible dans ce dernier cas a des cancers de l’ovaire, 
du sein, de 1’estomac, de 1’endometre). L’age de survenue dans ce cas est precoce. 

2. Les cancers sporadiques : 

a) mutations identiques a celles des formes hereditaires sans polypose (cancers 
dits RER+ ou MSI High, 15 %), mais de distribution somatique (limitees a la 
tumeur), de meilleur pronostic ; 

b) en rapport avec une instability chromosomique (cancers dits LOH+, 85 %). 
L’extension des cancers colorectaux est decrite selon la classification TNM en 
quatre stades, facteurs majeurs du pronostic. 


604 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Diagnostic 

1. Idealement par la pratique d’un depistage systematique tenant 
compte des principaux facteurs de risque : 

a) risque tres eleve : antecedents personnels et familiaux de syn- 
drome de cancer hereditaire sans polypose ; 

b) risque eleve : antecedent personnel de cancer ou d’adenome 
colorectal, cas familial de cancer colorectal avant l’age de 60 ans, rec- 
tocolite hemorragique ou maladie de Crohn colique etendue de plus de 
8 ans devolution, surtout si debut a un age jeune. Depistage des appa- 
rentes a risque par recherche des anomalies geniques germinales et 
rectoscopie et/ou coloscopie debutees avant l’age de decouverte du 
cancer chez le propositus et repetee dans les cancers hereditaires. 
Depistage coloscopique avec coloration vitale et biopsies etagees sys- 
tematique et sur tout aspect en relief annuel ou bi-annuel dans les 
colites inflammatoires ; 

c) risque standard : polypes adenomateux colorectaux (voir p. 606). 
Depistage par recherche tous les 2 ans a partir de l’age de 50 ans de 
sang dans les selles (test Hemoccult lu par un laboratoire de reference) 
et coloscopie si positive. Analyse histologique complete de tout polype 
recto-colique enleve. Le depistage de masse gratuit vient d’etre intro- 
duit en France. 

2. Decouverte parfois tardive : 

a) perception d’une masse abdominale ouTectale, de metastases, 
d’une adenopathie sus-claviculaire gauche ; 

b) complications : occlusion intestinale aigue, perforation diasta- 
tique ou tumorale, hematochesie abondante (rare). 

Explorations 

1. Rectoscopie et coloscopie. 

2. Lavement baryte en compKhnent eventuel d’une coloscopie incom- 
plete : apprecie au mieux la distance au canal anal du pole inferieur 
d’un cancer rectal. 

3. Echographie et tomodensitometrie helicoidale abdominales et 
radiographie thoracique (metastases). 

4. Tomodensitometrie pelvienne utile dans les tumeurs rectales volu- 
mineuses, dont elle apprecie les adherences aux organes voisins. 

5. Echographie endorectale, qui apprecie au mieux l’extension parie- 
tale et ganglionnaire des tumeurs rectales. 

6. Evaluer : anemie ferriprive, syndrome inflammatoire, perturba- 
tions biologiques hepatiques (metastases), alteration de l’etat nutri- 
tionnel, anergie cutanee, elevation de 1’antigene carcino-embryonnaire 
(ACE) et du CA 19-9, traduction d’une tumeur volumineuse ou metasta- 
tique, et point de depart pour le suivi. 

7. La detection per-operatoire radio-immunoguidee permet de 
retrouver des localisations secondaires non detectables autrement. 


Facteurs pronostiques 

1. Donnees du toucher rectal soigneux dans les tumeurs accessibles 
au doigt. 

2. Une hematochesie revelatrice est de meilleur pronostic ; l’occlu- 
sion et la perforation sont des facteurs pejoratifs. 
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3. Facteur chirurgical : avec les regies carcinologiques nouvelles 
(exerese totale du mesorectum dans le cancer rectal), la qualite du 
chirurgien est un facteur pronostique important. 

4. Un ACE et un CA 19-9 eleves aggravent le pronostic. 

5. Facteurs anatomopathologiques et cytogenetiques : extension 
tumorale (classification TNM), aneuploi'die, deletion 17p, mutations de 
p53 et de l’oncogene c-ras. 


Traitement 

1. Cancers coliques : 

a) colectomie segmentaire, emportant la tumeur et le colon adjacent 
(au moins 5 cm de chaque cote de la lesion) ainsi que leur drainage lym- 
phatique. L’atteinte des ganglions pediculaires (stade III) marque la 
limite de la curabilite. Le taux de survie globale a 5 ans est, en centre 
specialise, apres resection chirurgicale jugee curative sur les donnees 
operatoires et anatomopathologiques de 70 % (stade 1 : 80 a 100 % ; 
stade II : 60-80 %, stade III : 30 a 40 %, stade IV : 0 %) ; 

b) intervention palliative : exerese de proprete, derivation ; 

c) chimiotherapie adjuvante : inutile dans le stade I, d’efficacite non 
demontree dans les stades II. Dans les stades III et IV, efficacite prouvee 
de l’association 5-fluoro-uracile et acide j ioliniq ue. 


2. Cancers du rectum 
a) cancers ne laissant pas 2 cm 


defolini 
tre leur 


pole inferieur et la limite 


de la resection (de toute fa^on de mauvais pronostic) : amputation 
abdomino-perineale ; 

b) cancers situes au-dessus : chirurgie conservatrice respectant le 
sphincter. 

La survie a 5 ans apres dnirurgie a visee curative est de 60 a 70 % 
(stade 1 : 90 % ; stade II : %) % ; stade III : 30 a 40 %) ; 

c) radiotherapie pre-operatoire (40-45 Gy) : reduit le volume tumoral, 
rend extirpable des tumeurs fixees, diminue dans les cancers stades II 
et III le taux de recidive locale. Elle est prescrite en fonction des resul- 
tats de l’echographie endorectale. La radio-chimiotherapie concomi- 
tante pre-operatoire augmente le taux de reponse par rapport a la 
radiotherapie seule ; 

d) certains cancers rectaux de petite taille sont accessibles par voie 
basse chez des sujets ages, a gros risque chirurgical ; 

e) chez les patients inoperables, la photodestruction par laser, la mise 
en place d’une prothese en cas de stenose sont efficaces sur la sympto- 
matology clinique. Elies diminuent le recours a l’exerese de proprete et 
a l’anus iliaque gauche, a ne pratiquer qu’en derniere extremite. 

3. Adenome polypoide cancerise : voir Polypes adenomateux rectoco- 
liques sporadiques, ci-dessous. 

4. Tumeurs metastasees : 

a) metastases hepatiques resecables (metastases uniques ou de 
petits nombres, de taille inferieure a 5 cm, synchones ou meta- 
chrones) : leur exerese chirurgicale peut etre benefique, precedee au 
besoin d’une de reduction tumorale par divers procedes (radiofre- 
quence...) et/ou associee a une chimiotherapie ; 
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b) metastases diverses non resecables : chimiotherapie a base de 5- 
fluoro-uracile, acide folinique et irinotecan ; efficacite prouvee des anti- 
corps monoclonaux anti-EGFR (cetuximab) et anti-VEGF (bevacizumab, 
panitumumab) associes a la chimiotherapie. Particulierement couteux, ils 
sont reserves en premiere ligne aux tumeurs metastasees non resecables 
ou resistantes a la chimiotherapie. Les anti-EGFR ne sont actifs qu’en 
F absence de mutation de c-ras. Les effets secondaires sont nombreux 
(voir ces medicaments en l re partie de la PEM). 

5. Cancers en occlusion : 

a) colostomie premiere de derivation, resection sans retablissement 
immediat de la continuity (Bouilly-Volkmann, Hartmann), resection- 
anastomose en un temps avec lavage colique per-operatoire, colec- 
tomie totale ou subtotale en un temps ; 

b) actuellement, la pose d’une prothese expansible (stent) permet 
dans 90 % des cas de decomprimer le colon avant exerese ou est laissee 
en place de fa^on palliative. 


POLYPES ADENOMATEUX RECTOCOLIQUES 
SPORADIQUES 


Tumeur en saillie sur la muqueuse. Sont a l’origine^e75 % des cancers colo- 
rectaux. Prevalence de 7 % dans la 5 e et de 19 % dansra 6 e decennie. Facteurs de 
risque de cancerisation : taille (> 1 cm), type histologique (tubulovilleux et vil- 
leux), degre de dysplasie, adenomes multiples. 

Diagnostic 

Depistage de masse par Hemoccult suivi de coloscopie si positif et 
repete tous les 2 ans : dep^teva^^ tiers des cas de cancer et de 
polypes de plus de 2 cm. Le depistage de masse gratuit vient d’etre 
generalise en France. S’adresse aux sujets sans facteurs de risque de 50 
a 74 ans. 

Pour les facteurs de risque justifiant une coloscopie d’emblee, voir 
Adenocarcinomes colorectaux, p. 603. 


Explorations 

1. Coloscopie totale : examen de reference. Completer ou remplacer 
par une coloscopie virtuelle si la coloscopie est impossible ou incom- 
plete. 

2. Examen histologique soigneux de tout polype reseque : adenome 
tubuleux, villeux, tubulo-villeux. Coupes multiples pour evaluer le degre 
de dysplasie et une degenerescence eventuelle. 


Traitement 

1. Polypectomie endoscopique : les polypes de petite taille sont 
retires a la pince, les polypes plus volumineux pedicules a l’anse 
diathermique, les polypes sessiles par mucosectomie. Surveillance 
coloscopique precoce si polypes nombreux, de plus de 1 cm, polypes 
villeux sessiles, ou signes de cancerisation. Coloscopie apres 3 ans, 
puis tous les 5 ans dans les autres cas. 

2. En cas de cancerisation, selon le caractere sessile ou pedicule, le 
degre de differenciation du cancer et l’envahissement de la tranche de 
section : surveillance ou colectomie segmentaire. 
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POLYPOSE ADENOMATEUSE FAMILIALE 

Predisposition a developper des polypes adenomateux rectocoliques (theori- 
quement plus de 100), chacun etant expose au risque de degenerescence. Une 
forme dite attenuee n’a pas de polypes rectaux et moins de 100 polypes coliques. 
L’age moyen d’apparition du cancer est de 40 ans. Transmission autosomique 
dominante, avec une penetrance proche de 80 %. Liee a la mutation germinale du 
gene APC (5q21). 


Diagnostic 

1. Enquete familiale a la suite de la decouverte d’une polypose ade- 
nomateuse avec ou sans cancer chez un propositus. 

2. Symptomes traduisant presque toujours un cancer : rectorragies, 
diarrhee, douleurs abdominales. 

3. Lesions extradigestives : 

a) hypertrophie de l’epithelium pigmentaire de la retine (interet pour 
le depistage) ; 

b) tumeurs osseuses : osteomes mandibulaires du crane et des os 
longs, et malformations dentaires (dents incluses, dents surnume- 
raires) confirmees par orthopantomographie, presents dans plus de 
90 % des cas (interet pour le depistage) ; 

c) kystes sebaces ; 

d) tumeurs desmoi'des et fibromateuse^detyocalisation surtout abdo- 
minale mesenterique et retroperitoneale ; 

e) medulloblastomes, de tres mauvais pronostic ; 

f) tumeurs endocrines (thyroJd^Jimrenales). 



)ide, su 


Explorations 

1 . Depistage : 

a) la mutation germijialeXfu gene APC est decelable dans 90 % des 
cas. Une fois identifiee^fcette mutation est cherchee chez les appa- 
rentes au ler degre, avec une fiabilite de plus de 99 %, permettant de 
limiter la surveillance aux individus porteurs ; 

b) l’atteinte retinienne ne survient que si la mutation survient apres 
l’exon 9 et avant le codon 1444, ce qui guide sa recherche en biologie 
moleculaire ; 

c) apres la puberte, rectosigmo'fdoscopie annuelle chez les sujets a 
risque jusqu’a 40 ans. 

2. Diagnostiques : 

a) la rectoscopie et, en cas de positivite, la coloscopie avec biopsies 
de plusieurs polypes mettent en evidence la polypose adenomateuse, 
avec un cancer colorectal dans 40 % des cas symptomatiques ; 

b) l’endoscopie gastro-duodenale lors du diagnostic ou de la sur- 
veillance permet de voir dans plus de 70 % des cas des polypes gas- 
triques, glandulokystiques ou hyperplasiques le plus souvent, et des 
polypes adenomateux multiples duodenaux dans 50 a 90 % des cas, sie- 
geant en particulier sur la papille et la region peri-ampullaire, territoires 
ou ils peuvent degenerer (interet de l’echo-endoscopie) ; 

c) le transit du grele et l’ileoscopie retrograde apres colectomie 
recherchent des polypes adenomateux et une hyperplasie folliculaire 
lymphoi'de, essentiellement ileaux. 
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Traitement 

1. Decouverte d’une polypose : colo-proctectomie totale avec anasto- 
mose ileo-anale (voir Rectocolite hemorragique, p. 588). 

2. En cas de colectomie totale anterieure avec anastomose ileo-rec- 
tale : soit completer l’exerese en faisant une anastomose ileo-anale, soit 
exercer une surveillance rectale tres rigoureuse avec polypectomie(s) 
endoscopique(s). Chez ces patients, le sulindac (400 mg/j) diminue le 
taux de recidive des polypes rectaux, mais ne diminue pas le nombre 
de cancers rectaux. 

3. Dans tous les cas : recherche periodique de lesions gastro-duode- 
nales avec echoendoscopie, en utilisant des mini-sondes et les biopsies 
(region ampullaire), et destruction endoscopique ou par ampullectomie 
ou duodenopancreatectomie de celles-ci en cas d’adenome en dys- 
plasie severe ou transforme. 

4. Tumeur desmoi'de mesenterique : aucun traitement n’est efficace. 
La resection a pour consequence un grele tres court necessitant une 
assistance nutritionnelle a vie. 


POLYPES ET POLYPOSES NON ADENOMATEUX 



s (hamartome : malfor- 
tissu ou un organe, de 


Syn : polypes et polyposes juveniles et hamartom. 
mation pseudo-tumorale par disposition anormale 
cellules qui y existent normalement). 

I. POLYPES JUVENILES 

Ce sont des tumeurs inflammafcoir^s/5u pour d’autres des hamar- 
tomes (voir ci-dessus), done benins. Ils peuvent se manifester par des 
rectorragies, une procideo^b anale ou l’elimination spontanee de la 
tumeur. Ils sont le plus souvent latents. 

II. POLYPOSE JUVENILE DIFFUSE 


Tres rare, frequemment familiale. Les polypes, plus ou moins nombreux, 
peuvent aussi se localiser a l’intestin grele et l’estomac. Malgre quelques 
cas d’intrication entre polypose juvenile et adenomes, le traitement est 
conservateur et repose sur l’exerese endoscopique des tumeurs. 


III. SYNDROME DE CRONKHITE-CANADA 

II associe une polypose generalisee gastro-intestinale de type hamar- 
tome, responsable d’une diarrhee avec syndrome de malabsorption et 
parfois d’une enteropathie exsudative, une pigmentation cutanee, une 
alopecie et une atrophie ungueale. 


IV. SYNDROME DE PEUTZ-JEGHERS 

Affection genetique a transmission autosomique dominante associant : 

a) une lentiginose peri-orificielle de la face, parfois des regions peri- 
anales et genitales, des mains et des pieds ; 

b) une polypose siegeant surtout dans l’intestin grele, ou elle peut 
former un veritable tapis, plus rarement l’estomac et le colon. Ces 
polypes sont des hamartomes et leur degenerescence est rare (ade- 
nome associe), sauf au niveau du colon. Les signes abdominaux les plus 
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frequents sont en rapport avec l’invagination d’un segment de tube 
digestif en amont des polypes. 

V. POLYPES HYPERPLASIQUES 

Lesions toujours benignes, mais epidemiologiquement associees aux 
adenomes et aux cancers rectocoliques. Ils sont surtout observes chez 
les personnes agees. De petite taille, ils sont asymptomatiques et decou- 
verts lors d’une rectoscopie ou une coloscopie faites dans un autre but. 


MALADIE DE HIRSCHSPRUNG 


Syn : megacolon congenital. Malformation congenitale familiale, atteignant sur- 
tout les gargons, definie par l’absence de cellules neuronales dans les plexus diges- 
tifs intrinseques de Meissner et d’Auerbach. Son siege est recto-sigmoidien dans 
80 % des cas, mais elle peut s’etendre a tout le colon gauche, voire jusqu’a la val- 
vule de Bauhin et, dans des cas exceptionnels, a l’intestin grele. A 1’inverse, il 
existe des formes ultra-courtes. Dans tous les cas, elle se traduit par une dispari- 
tion du reflexe recto-anal inhibiteur et une hypertonie permanente du muscle lisse 
anal et colorectal dans la zone d’aganglionose, realisant une stenose fonctionnelle 
avec dilatation et hypertrophie de la musculeuse en amont. Trois genes de sus- 
ceptibility ont ete identifies : le proto-oncogene Ret, son ligand GNDF et le recep- 
teur beta des endothelines. # 


n 


Diagnostic 

1. Occlusion fonctionnelle distale d^jfla rMssance : elimination anor- 
male du meconium, retardee, prov<pqu6e et insuffisante. 

2. Ulterieurement, constipation severe avec retard staturo-ponderal, 

diarrhees de retention, sans jamais d’encopresie ou d’incontinence 
stercorale. ^ 


3. Abdomen tres me 


avec diastasis des muscles droits ; le 


colon transverse dilate est ariime d’ondulations peristaltiques. 

4. Chez le nouveau-ne^v£preuve a la sonde a une valeur diagnostique 
et therapeutique : elle entrame une debacle de gaz, suivie de l’evacua- 
tion du meconium normal, parallelement a l’affaissement de l’abdomen. 
Plus tardivement, des fecalomes anciens sont souvent incrustes dans le 
colon distendu. 


5. Certaines formes se compliquent de perforations caecales ou de 
diarrhee incoercible avec colectasie et etat de choc, constituant la 
complication la plus redoutable de la maladie de Hirschsprung : l’ente- 
rocolite aigue necrosante. 


Explorations 

1. Radiographies d’abdomen sans preparation : dilatation aerique du 
colon, qui contraste avec le calibre normal du recto-sigmoi'de non pneu- 
matise. 

2. Enregistrement manometrique du canal ano-rectal : absence conge- 
nitale de reflexe recto-anal inhibiteur, caracteristique de la maladie de 
Hirschsprung. 

3. Dans les cas difficiles (formes courtes d’aganglionie), la biopsie 
par aspiration de la muqueuse et de la sous-muqueuse du bas rectum 
montre l’absence de cellules ganglionnaires dans le plexus de Meissner 
et une tres forte impregnation des filets nerveux lors de l’etude histo- 
chimique de l’activite cholinesterasique. 


610 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


4. Lavement opaque montre de bas en haut : la zone aganglionnaire 
sous forme d’un tube rigide, difficile a distendre (en regie le recto-sig- 
moi'de) ; la zone intermediaire qui s’elargit en entonnoir vers le haut ; 
le colon normal qui est le siege d’une distention majeure, contractile 
chez le jeune enfant, asystolique plus tard. Cette opacification doit 
s’arreter lorsqu’elle a atteint la zone dilatee sous peine de completer 
brutalement la subobstruction chronique avec retention prolongee de 
produit de contraste. 

5. La biopsie chirurgicale du sphincter anal interne et de la muscu- 
leuse rectale sous-jacente pour etude histologique des plexus de Meis- 
sner et d’Auerbach n’est necessaire que dans les cas douteux, 
correspondant aux formes ultra-basses d’aganglionie. 


Traitement 

1. Chirurgie indispensable : resection de la zone achalasique et reta- 
blissement de la continuity digestive, par abaissement du colon norma- 
lement innerve a la partie haute du canal anal. Les resultats sont 
satisfaisants, surtout lorsque le diagnostic precoce a empeche la retro- 
dilatation du colon. 


2. Chez le nouveau-ne et le jeune nourrissori, une colostomie placee 
en zone intermediaire permet d’attendre quelqqes mois pour effectuer 
l’intervention definitive, sans risque d’hyperpression dans le colon sain 
d’amont. Le nursing (sonde rectale, lavements evacuateurs, supposi- 
toires) peut, dans des conditions rigoureuses, eviter la colostomie. 


MEGARECTUM ET ME 



LON IDIOPATHIQUES 


Diagnostic d’elimination, apres excision de la maladie de Hirschprung et de 
nombreuses causes. Formes de passage avec la pseudo-obstruction intestinale 
idiopathique (voir p. 574). 


Diagnostic 

1. Megarectum : se revele des l’enfance par une incontinence anale, 
une constipation et impaction fecale, des douleurs et une distension 
abdominales, une sensation d’exoneration incomplete. 

2. Megacolon : revelation chez I’adulte par des douleurs et une sen- 
sation de distension abdominale, une constipation. 


Explorations 

1. Lavement aux hydrosolubles, coloscopie. 

2. Elimination d’une cause, notamment maladie de Hirschprung, 
pseudo-obstruction intestinale idiopathique (manometrie oesophagienne 
et du grele). 


Traitement 

1. Laxatifs et/ou lavements au long cours. 

2. Dans les formes rebelles : colectomie totale ou proctocolectomie 
totale avec anastomose ileo-anale, proctocolectomie segmentaire avec 
anastomose colorectale basse ou colo-anale avec reservoir colique 
dans les megarectums ou les megarectosigmoides. Resultats incertains. 


MALADIES DE L’APPAREIL DIGESTIF 


611 


PRURIT ANAL 

Causes : oxyurose, candidose, infection microbienne cutanee, eventuellement 
favorisee par un diabete, eczema peri-anal de cause allergique ou favorise par un 
suintement hemorro'idaire. Rechercher un micro-abces intracanalaire. En fait sou- 
vent cryptogenetique, source de lesions de grattage surinfectees qui majorent le 
prurit. 

Traitement 

1. Specifique chaque fois que possible. 

2. Prurit idiopathique : rompre le cercle vicieux demangeaison/grat- 
tage/lesions cutanees/demangeaison. Rassurer le patient sur l’absence 
de cancer. Corticotherapie locale (voir Dermocortico'ides, p. 123) effi- 
cace, en creme ou lotion plutot que pommade. Une application quoti- 
dienne sur peau desinfectee et seche. 


HEMORROIDES 

Touchent 25 a 40 % des adultes, mais se manifestent surtout par leurs compli- 
cations. 


I. HEMORROIDES EXTERN ES 




Diagnostic 

Thrombose du plexus hemorro'idaire externe : douleur marginale 
intense, permanente ; evidente a l’inspection sous forme d’une tumefac- 
tion marginale. 

AV 

Traitement 

toM, lc 


9, les antalgiques, les anti-inflamma- 


1 . Calmer la douleur par Je froi 
toires non stero'idiens. 

2. Excision de rh^ifibrroide thrombosee si la douleur persiste. 

II. HEMORROIDES INTERNES 

Developpees a partir du plexus arterio-veineux interne. 


Diagnostic 

Elies ont trois manifestations cliniques : 

1. Hemorragie de sang arteriolaire avec ou apres la selle. 

2. Prolapsus classe en quatre stades : en place, saillant dans l’anus- 
cope ; spontanement reductible ; reductible au doigt ; non reductible. 

3. Thrombose hemorro'idaire interne non exteriorisee (anuscopie) ou 
exteriorisee (prolapsus thrombose), tres douloureuse. 


Traitement 

1. Hemorro'ides internes hemorragiques ou prolabees a manifesta- 
tions fonctionnelles peu frequentes : hygiene locale et generale, regula- 
risation du transit, topiques. 

2. Hemorro'ides internes hemorragiques ou prolabees a manifesta- 
tions fonctionnelles frequentes et genantes : traitements ambula- 
toires instrumentaux. Tous consistent en une anopexie : sclerose 
sous-muqueuse en zone sus-hemorroidaire, mais sous-rectale, photo- 
coagulation a l’infrarouge, ligature elastique, cryotherapie sur 
ligature elastique, electrocoagulation monopolaire ou bipolaire 
(Bicap), sonde chauffante. 
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La ligature elastique semble la methode la plus efficace a long terme. 

3. Relevent de la chirurgie (intervention de Milligan et Morgan, nom- 
breuses variantes) : les thromboses hemorroi'daires internes, les pro- 
lapsus exteriorises non reductibles, les cas saignant souvent, les contre- 
indications et echecs des pexies. Le taux de recidive est mal connu. 


FISSURE ANALE 

Dix a 15 % des motifs de consultation en proctologie. Intrication d’une ischemie 
anodermique, d’une hypertonie du sphincter interne et d’un traumatisme par 
constipation reflexe. 

Diagnostic 

1. La fissure jeune se traduit par une douleur anale en trois temps, la 
contracture sphincterienne, l’ulceration en raquette de la commissure 
posterieure, rarement anterieure (femme). 

2. Vieillie, la fissure est a peine douloureuse et siege entre marisque 
« sentinelle » et papille hypertrophique, avec de frequentes surinfec- 
tions. 


Traitement 

1. Methodes traditionnelles : injection sous-ffesuraire de produit scle- 
rosant, fissurectomie avec ou sans sphincterotomie interne poste- 
rieure. 

2. Sphincterotomie chimique par alpha-bloquant ou derive nitre, ou 
sphincterotomie laterale partielle (95 % de cicatrisation). L’injection 
sous-fissuraire de toxine botulique i^iit entraTner des accidents mortels. 

ANITES PSEUDO-FISS ,C, AI RES 

Les signes fonctionnels enl’e:i&meri physique permettent toujours de differen- 
cier une fissure vraie d’un etat pseudo-fissuraire. 

1. Eczema fissure et rhagades cutanees : brulures apres la selle et prurit. A 
l’examen, sur un fond d’eczema lichenifie, fissurations souvent multiples. Traite- 
ment : normaliser les selles ; toilette au coton et au Cold Cream, suivie de l’appli- 
cation locale d’eosine aqueuse a 2 % ; corticoides locaux sans exces. 

2. Fissurations veneriennes : herpes, syphilis, maladie de Nicolas-Favre, chancre 
mou (voir chapitre Maladies infectieuses en 2 e partie de la PEM). 

3. Fissurations non veneriennes : maladie de Crohn, tuberculose anale, cancer 
anal a forme fissuraire. 


ABCES ET FISTULES DE L’ANUS 

Suppurations aigues, puis chroniques de l’anus dont le point de depart se situe 
sur la ligne des cryptes anales, au niveau d’une glande d’Hermann et Desfosses 
infectee. II existe done un orifice primaire (ou interne) situe au niveau d’une 
crypte, un trajet vers la peau ou l’ampoule rectale, et, en cas de fistulisation, un 
orifice secondaire (externe cutane ou interne rectal). Nombreuses variantes ana- 
tomiques classees selon les rapports entre trajet fistuleux et sphincter, parfois 
complexes en cas de recidive ou d’interventions anterieures. 

Diagnostic 

1. Phase aigue d’abces : douleur vive, permanente, syndrome infec- 
tieux variable. Abces visible ou non, si haut-situe. A la palpation : ten- 
sion des tissus, diffusion de la suppuration, parfois petit ecoulement de 
pus au deplissement de 1’anus. Toucher rectal tres doux : verifier 
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1’ absence d’autre lesion, chercher une extension intra-murale, tenter de 
reperer l’orifice primaire, rarement retrouve a ce stade. L’endoscopie, 
quand elle est possible, recherche une lesion associee. 

2. Phase chronique de fistule (d’emblee ou succedant a l’abces) : ori- 
fice externe evident, parfois double ou plus, correspondant presque 
toujours a un seul orifice primaire. Chercher l’orifice primaire par le 
toucher rectal et l’anuscopie, en s’aidant au besoin de l’injection d’air 
par l’orifice externe. 


Traitement 

Toujours chirurgical, il obeit a deux imperatifs : tarir la suppuration 
et eviter la recidive en traitant l’orifice primaire ; respecter la conti- 
nence. II consiste en la mise a plat entre la cavite suppuree et la cryptite 
originelle. 

1. A la phase d’abces, operer le plus vite possible. Antibiotherapie 
peri-operatoire : metronidazole (500 mg IV x2). 

2. Au stade de fistule : selon les lesions, cure chirurgicale en un ou 
deux temps. 

3. La gangrene du perinee sur terrain debilite impose un debridement 
large et une antibiotherapie active sur les anaerobies et une colos- 


tomie. 


CANCER DE L’ANUS 

Beaucoup plus rare que le cancer du'-rectum ; 2 a 4 fois plus frequent chez la 
femme (agee), mais incidence croissante (role des papillomavirus 16 et 18). Carci- 
nomes epidermoides de la marge anale eraes carcinomes spinocellulaires et basa- 
loi'des (de meme pronostic) du canjflranal. Extension ganglionnaire inguinale ou 
pelvienne selon le siege sous- ou sus-pectineal de la lesion. Metastases rares. 

Diagnostic 

Facile s’il est marginal/Tntracanalaire, les signes sont banals et trom- 
peurs : l’examen soigneux cherche une induration. 


Traitement 

L’etablissement du stade clinique (classification TNM), aide par les 
donnees de l’echo-endoscopie, conditionne les indications therapeu- 
tiques : 

1. Formes d’extension purement locale limitee (80 %) : association 
chimiotherapie et radiotherapie externe, completee pour certains par 
une brachytherapie interstitielle. Ce traitement preserve la continence. 

2. Dans les autres cas (20 %), radiotherapie et amputation abdomino- 
perineale. Radiotherapie en cas d’adenopathies, precedee d’une exci- 
sion non radicale en cas d’atteinte inguinale. 


PAPILLOMATOSE ANALE 

Syn : condylome acumine, cretes de coq. Due aux papillomavirus humains. 
Risque de degenerescence, surtout pour les papillomavirus 16 et 18. 

Diagnostic 

Lesions de taille variable, punctiformes ou considerables en choux- 
fleurs, a localisation peri-anale mais aussi perineale, vulvaire, balano- 
preputiale. Leur surface irreguliere et multilobee les distingue des 
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syphilides vegetantes. Leur extension doit etre soigneusement definie 
car le traitement ne sera definitivement curatif que si elles sont totale- 
ment extirpees. 

Explorations 

Anuscopie et rectosigmoi'doscopie trouvent des lesions addition- 
nelles dans 75 % des cas. 

Traitement 

Applications locales de podophylline en l’absence d’atteinte du canal 
anal. Electrotherapie, diathermie, ou excision aux ciseaux. Recidives 
frequentes. 

TROUBLES DE LA STATIQUE RECTALE 

Le prolapsus rectal, la rectocele, le syndrome du perinee descendant et l’ulcere 
solitaire du rectum sont reunis par un substratum commun : la faiblesse des 
muscles perineaux et une deficience des moyens de fixation du rectum. Les lesions 
perineales d’origine obstetricale ou chirurgicale, l’anisme obligeant a des efforts 
de poussee repetes en sont la cause. L’incontinence fecale en est le terme. 

• 

Diagnostic 

1. Evacuation fragmentee des selles, boule vaginale lors de la 
poussee (rectocele) ; sensation d’evacuation>iriVomplete, evacuation en 
deux temps (prolapsus interne du rectum; ; exteriorisation a l’anus per- 
manente ou lors des poussees et suintement anal (prolapsus total du 
rectum) ; syndrome rectal (ulcere^cmfeaire du rectum) ; sensation de 
pesanteur ou douleur major^e pari^siation debout, gene intravaginale, 
sensation de repletion rectale (elytrocele-enterocele-sigmoi'docele, dis- 
sequant la paroi rectovaginale chez des femmes multipares). 

2. Troubles associes : douleurs ano-rectales chroniques, inconti- 
nence fecale, troubles urologiques et gynecologiques resultant d’ano- 
malies du plancher pelvien anterieur. 

3. Examen en position accroupie, avec effort de poussee : prolapsus 
rectal total exteriorise. 

4. Toucher rectal : longueur, tonicite spontanee sphincterienne, 
force de la contraction volontaire du sphincter, ulcere de la face ante- 
rieure du rectum. 

Explorations 

1. Manometrie ano-rectale : recherche une cause de constipation ter- 
minale, anisme surtout. 

2. Defecographie : quantifie la descente perineale a la poussee, met 
en evidence un prolapsus interne et son type, juge du volume d’une rec- 
tocele et de la retention de matiere opaque dans celle-ci apres evacua- 
tion, decele par opacification barytee simultanee de l’ileon et du 
sigmo'fde une enterocele ou une sigmoi'docele, un anisme (non-ouver- 
ture de Tangle anorectal). 

3. En cas d’incontinence, electromyographie du sphincter externe, 
vitesse de conduction du nerf honteux. 
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Traitement 

1. Mucilage, biofeedback et reeducation musculaire sont generale- 
ment suffisants pour supprimer les symptomes secondaires a un pro- 
lapsus interne, un prolapsus muqueux, une rectocele, un ulcere 
solitaire du rectum et pour guerir une incontinence fecale liee a un feca- 
lome (assurer la vacuite rectale). Interet de l’hormonotherapie chez la 
femme menopausee. 

2. Traitement chirurgical : modalites decidees apres avis multidisci- 
plinaire. 


INCONTINENCE ANALE 

Defecation involontaire. Elle est due a une activite motrice rectale anormale 
(systeme capacitif) ou a une modification anatomique ou fonctionnelle du 
sphincter anal (systeme resistif). Prevalence de 1 1 % apres 45 ans ; augmente avec 
Page. Atteint particulierement les femmes et le sujet age, en institution (impaction 
fecale). 


Diagnostic 

1. Clinique, pas toujours facile car facilement cache: au toucher 
rectal, l’hypotonie du sphincter anal est correlee a la gravite objective 
de l’incontinence. 

2. Examen de la marge anale : cicatrice fibreuse, deviation laterale de 
l’anus, beance anale, prolapsus rectal extjeFjorise (poussee), ballonisa- 
tion perianale, sensibilite perianale emoussee (nerf honteux interne). 

3. Le toucher rectal apprecie lewylg de repos du sphincter anal et 
sa contraction volontaire, l’et^t du plancher pelvien (sangle du 
puborectal), la presence de matieres abondantes, parfois d’un fecalome 
dans le rectum. 


Explorations 

1. Radiographie d’abdbfhen sans preparation (stase stercorale). 

2. Manometrie anorectale : precise la sensibilite rectale. 

3. Defecographie. 


Traitement 

1. Impaction fecale : evacuation du fecalome, regularisation du 
transit ; stimulant de l’exoneration et au besoin lavement de 500 ml 
d’eau le 3 e jour, laxatif osmotique au long cours. Lorsque la constipa- 
tion est secondaire a un etat neurologique chronique, la prescription 
de laxatifs stimulants est licite. Les soins infirmiers sont essentiels. 

2. Perturbations motrices et sensitives anorectales : biofeedback, 
musculation anale par electrostimulation, puis volontaire. Necessity 
d’un programme de maintenance prolonge. 

3. Prolapsus rectal complet : rectopexie avec resection colique segmen- 
taire tres souvent efficace, sphincterorraphie si perte de substance. 

4. Autres methodes : gracilopexie (interposition dans la cloison rec- 
tovaginale d’un lambeau issu de la d’un muscle), sphincter anal artifi- 
ciel, stimulation electrique des nerfs sacres (S3) par stimulateur 
implantable. Les indications tiennent compte de l’etat de la commande 
et du sphincter et relevent d’une approche multidisciplinaire associant 
medecins, physiologistes et chirurgiens. 

5. Colostomie definitive avec irrigation colique, en derniers recours. 
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DOULEURS ANO-PERINEALES CHRONIQUES 
ESSENTIELLES 

Cinq pour cent environ des consultants de proctologie, predominance feminine. 
Leur diagnostic repose sur les caracteres de la douleur et la negativite - ou la 
banalite - de l’examen clinique et proctologique qui depiste les formes secon- 
daires. Trois syndromes sont individualises, sachant la frequence des formes inter- 
mediates ou de classement difficile. 


I. PROCTALCIE FUGACE 

Spasme paroxystique du sphincter interne de l’anus et de la musculeuse recto- 
sigmoidienne. Adulte jeune, 2 fois sur 3 chez la femme, atteint souvent d’un syn- 
drome de l’intestin irritable et/ou de troubles de la personnalite. 

Diagnostic 

Caracteres de la douleur tres evocateurs : debut brutal, souvent noc- 
turne ou declenchees par un stress, la defecation, un rapport sexuel ; 
siege sus-anal, profond, avec irradiations rares et variables ; intensity 
forte, a type de crampes, angoissantes ; duree breve, de quelques 
secondes a quelques minutes ; reproduction capricieuse, en general 
espacee (5 ou 6 fois par an en moyenne, souvent en salves). 


Traitement 

1. De la crise (si sa duree le justifie) : salbut$$nol en aerosol, trinitrine 
sublinguale, bain de siege froid, toucher rectal, iltippositoires. 

2. Du terrain : voir Syndrome de l’intestin irritable, p. 599. 

II. SYNDROME DU RELEVEUR 

Douleurs rattachees au spasme ^ rel^eur de l’anus, survenant surtout 
chez la femme d’age moyen. Eacteur^^vorisants : station assise prolongee 
habituelle (travail, television), antecedent de chirurgie pelvienne, lesion coc- 
cygienne ou peri-coccygiem|e aborigine traumatique ou obstetricale (on parle 
alors de coccygodynies). y'' 


Diagnostic 

1. Douleur de siege anal ou rectal, souvent a gauche, moderee, tres 
imprecise (pesanteur, brulures, boule, corps etranger), plus souvent 
intermittente que permanente, diurne et nettement exacerbee par la 
station assise prolongee, calmee par la marche et le decubitus ; irradia- 
tions variables ; constipation associee. 

2. Le doigt intra-rectal entrame une douleur a la pression et a la mobi- 
lisation du coccyx (surtout en cas de coccygodynies) ou en compri- 
mant lateralement le releveur hypertonique, plus souvent a gauche. 


Explorations 

Une IRM de l’axe lombo-sacre doit etre systematiquement pratiquee 
pour exclure une affection osseuse ou neurologique. 

Traitement 

1. Prescriptions posturales et bain chaud de 20 minutes au coucher ; 
antalgiques et myorelaxants. 

2. Traitements physiques : la stimulation electrogalvanique par 
sonde intrarectale est le plus efficace, depassant souvent initialement 
80 % de succes, mais echappement secondaire habituel. 

3. Antidepresseurs tricycliques, psychotherapie, blocs sacres. 
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III. ALGIES ANO-RECTALES CHRONIQUES ESSENTIELLES 

Nette predominance feminine. 

Diagnostic 

1. Caracteres de la douleur remarquables par leur imprecision, leur 
variability d’une malade a l’autre et chez le meme malade : superficielle 
ou profonde, irradiations multiples, continue ou au contraire intermit- 
tente, et dans ce cas influencee par de multiples facteurs. 

2. Exclure une lesion organique : trouble de la statique rectale ou 
affection neurologique (syndrome du canal d’Alcock, atteintes radiculo- 
pexiques, atteinte medullaire). 

Explorations 

Defecographie, explorations neurophysiologiques du perinee, radio- 
graphies osseuses du petit bassin, IRM pelvienne et du cone terminal. 

Traitement 

Eviter tout geste proctologique inutile. Memes principes que le trai- 
tement des douleurs abdominales chroniques idiopathiques. 


« GAY BOWEL SYNDROME » • 

Ensemble des infections ano-rectales et intestinkles liees aux pratiques homo- 
sexuelles masculines avec ou sans syndrome d’immunodeficience acquise. Favorise 
par la multiplicity des partenaires sexuels, les rapports genito-rectaux, genito-buccaux 
et linguo-anaux et la fragility de la muqueuse rectale. 

Diagnostic 


1. Symptomes abdominaux : chi 




ridiose, une microspor; 
2. Symptomatolo; 


cher une lambliase, une cryptospo- 
po-r^itale : l’anuscopie oriente les recherches. 


Explorations 

1. L’anuscopie retrouve des lesions evocatrices : 

a) infection par Chlamydia : la lymphogranulomatose venerienne est 
generalement responsable d’un syndrome recto-colique severe ; 

b) infection par virus Herpes hominis : la rectite liee au virus herpe- 
tique est generalement caracteristique, puisqu’elle associe au syn- 
drome rectal des lesions peri-anales evocatrices et des signes 
neurologiques temoignant de la radiculite sacree (paresthesies) ; 

c) autres rectites : Neisseria gonorrhorrae, Treponema pallidum (voir 
Syphilis, p. 1089). 

2. Si l’anuscopie trouve des lesions rectales non specifiques, pratiquer 
une sigmoi'doscopie ou mieux une coloscopie, afin de distinguer les rec- 
tites des rectocolites. Les principales causes de rectocolites sont les 
infections bacteriennes (Shigella sp, Campylobacter sp et Campylobacter- 
like organism ou CLO) et parasitaires (Entamoeba histolytica ). Le portage 
asymptomatique d 'E. histolytica est frequent dans cette population. 


THROMBOSE ARTERIELLE MESENTERIQUE AIGUE 

Facteurs etiologiques domines par l’atherome : la stenose est generalement 
ostiale, mais le lit d’aval peut etre atteint. Autres facteurs favorisants : anevrisme, 
dissection aortique, vascularite des gros troncs (maladie de Takayasu), amylose, 
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radiotherapie, traumatisme, chirurgie viscerale, deshydratation, pheochromocy- 
tome, carcinoide ileal, contraceptifs oraux, hyperplasie fibromusculaire. Le pro- 
nostic est dans l’ensemble tres mauvais, compte tenu d’un diagnostic souvent 
tardif et du terrain. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les signes traduisant une evolution rapide des lesions dont seul le 
stade initial est reversible : 


a) premieres heures : douleur severe, a type de coliques, initialement 
peri-ombilicale, profonde, pauvrete de l’examen, avec conservation et 
parfois augmentation des bruits hydro-aeriques (diarrhee rare), cya- 
nose, agitation ; 

b) apres 4 a 8 heures : douleur continue et mal localisee, legere sen- 
sibilite et/ou distension abdominales parfois, nette diminution ou dis- 
parition du peristaltisme, hyperleucocytose parfois ; 


c) 8 a 10 heures plus tard, les signes d’infarcissement apparaissent : 
sang par la sonde gastrique ou hematochesie, distension, sensibilite a 
la decompression de l’abdomen, absence de peristaltisme, signes gene- 
raux severes (tachycardie, hypotension, fie\fre, hemoconcentration, 
hyperleucocytose) ; 

d) en 12 a 24 heures, apparaissent des signes de peritonite. 

2. Des antecedents d’angor abdominal ou d’accidents ischemiques 
extra-abdominaux. 

3. Des signes de maladie atherom^^ise diffuse. 

Explorations 

1. Abdomen sans preparation : grisaille plus ou moins etendue. 

2. Tomodensitometrie ou IRM abdominale : peut deceler les lesions 
parietales du grele et parfois du lit arteriel. 


3. Une aortographie de profil par voie femorale n’est justifiee que 
dans les premieres heures pour confirmer le diagnostic ou suggerer 
une ischemie non occlusive. Elle ne doit en aucun cas retarder l’inter- 
vention chirurgicale. 


Traitement 

1. Medical : aspiration nasogastrique, apports hydroelectrolytiques 
et au besoin de macromolecules, antibiotherapie (amoxicilline-acide 
clavulanique et metronidazole). En cas de choc persistant, l’emploi des 
vasopresseurs (dopamine) doit etre prudent. Heparinotherapie 
debutee 48 heures apres eventuelle reconstruction arterielle. 

2. Chirurgical : la viabilite intestinale est souvent difficile a deter- 
miner malgre toutes les methodes proposees. Une seconde laparo- 
tomie, 12 a 36 heures plus tard, est souvent necessaire, decidee lors de 
la premiere intervention : 

a) grele non viable : resection chirurgicale econome ; 

b) grele reste viable : revascularisation de l’artere mesenterique 
superieure. 
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EMBOLIE DE L’ARTERE MESENTERIQUE 
SUPERIEURE 


Principales causes : voir Embolies arterielles, p. 501. Vaisseau generalement 
anterieurement sain. Le traitement anticoagulant au long cours a reduit la fre- 
quence des embolies par fibrillation auriculaire. Le pronostic est plus favorable 
que dans la thrombose en raison d’un diagnostic plus precoce et d’un terrain en 
regie meilleur. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’occlusion brutale, avec les memes symptomes qu’en cas de 
thrombose (voir ci-dessus). 

2. La connaissance ou la reconnaissance d’un facteur etiologique. 

3. Des antecedents d’embolies arterielles anterieures. 

4. Des signes d’embolie arterielle dans d’autres territoires. 

Explorations 

Angiographie selective, pratiquee que si elle est possible en urgence 
et si elle ne retarde pas le traitement : arret brutal en cupule sur l’artere 
mesenterique superieure et normalite des autres troncs. 

Traitement 



1. Reanimation et eventuellement traityine^ de la cause. 

2. En cas d’angiographie, certains pronent la perfusion intramesente- 
rique de vasodilatateurs (papaverin^. Heparinotherapie debutee 
48 heures apres Ten ' 



3. L’intervention consiste a^^Jfer le caillot, qui est en general 
proximal, et a resequer au besoin l’intestin non viable. La difficulty de 
sa delimitation impose generalement une reintervention 12 a 36 heures 
apres, decidee lors de la premiere intervention. 


ISCHEMIE AIGUE ENTERO-MESENTERIQUE 
NON OCCLUSIVE 


En cas de bas debit cardiaque d’origine cardiaque ou hypovolemique, la redis- 
tribution du flux sanguin favorise le cerveau et les autres organes vitaux aux 
depens des visceres digestifs. L’emploi de vasoconstricteurs, de diuretiques et 
peut-etre de digitaline aggrave cette situation hemodynamique. La distribution des 
lesions est souvent en plages irregulieres et ne suit pas necessairement la syste- 
matisation arterielle. Principales causes : deshydratation, etat de choc, insuffi- 
sance cardiaque, tamponnade, court-circuit cardiopulmonaire, dialyse, etc. Le 
pronostic est dans l’ensemble tres pejoratif en raison du terrain et du diagnostic 
tardif. 

Diagnostic 

1. Symptomes variables : patents, semblables a ceux d’une occlusion 
arterielle mesenterique aigue ou attenues (douleur abdominale pas 
necessairement intense, mais inhabituelle, ou aggravation de I’etat 
hemodynamique) . 

2. Le contexte hemodynamique. 

Explorations 

L’angiographie exclut une ischemie occlusive et peut montrer, dans 
50 % des cas, des signes evocateurs. 
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Traitement 

1. Restaurer une hemodynamique convenable, en se mefiant des 
vasoconstricteurs. 

2. Indication operatoire tres difficile en raison du terrain. Elle est legi- 
timee par des signes d’infarctus entero-mesenterique installe ou d’une 
peritonite, des que l’etat du malade le permet. En leur absence, l’angio- 
graphie permet la perfusion intramesenterique de vasodilatateurs 
(papaverine 30-90 mg/h) dont l’efficacite n’a cependant pas fait l’objet 
d’un essai controle. Une laparotomie ne sera pratiquee qu’en cas 
d’aggravation des signes abdominaux. 


THROMBOSE DE LA VEINE MESENTERIQUE 
SUPERIEURE 


Facteurs favorisants : contraception, grossesse, thrombophilie constitution- 
nelle, syndrome des antiphospholipides, hyperhomocysteinemie, syndrome mye- 
loproliferatif, traumatisme abdominal, sclerose de varices cesophagiennes, 
splenectomie, drepanocytose, pylephlebite (appendicite, diverticulite aigues), 
maladies inflammatoires intestinales chroniques, hypertension portale, affection 
maligne intra-abdominale, pancreatite aigue et chr^nique. La thrombose peut 
s’etendre au systeme porte et aux veines sus-hepatique%La mortality (superieure 
a 20 %), en diminution, est dependante de la cause 'terrain. 


use et du t* 

sP 


Diagnostic 

Symptomes variables : 

1. Parfois patents, evoquant une occlusion arterielle mesenterique. 

2. Progressifs : endolorissement abdominal, nausees et vomissements, 
troubles du transit, hematqjc^esey^fi^laena, hematochesie, fievre. 

3. Ascite souvent mini: 



Explorations 

1. Hemoconcentration et hyperleucocytose, hyperlactacidemie. 

2. Ponction d’ascite sous echographie : ascite hemorragique. 

3. Abdomen sans preparation et transit du grele : dilatation, irregula- 
rite et epaississement des anses greles. 

4. Echo-Doppler, tomodensitometrie, surtout angio-IRM : montrent 
des lesions parietales du grele et l’obstruction de la veine mesenterique 
superieure. 

5. Arteriographie mesenterique superieure : confirme au besoin le 
diagnostic. 


Traitement 

1. En l’absence de signes peritoneaux, surveillance sous heparine, 
puis antivitamine K. La thrombolyse systemique peur etre benefique. 

2. L’intervention chirurgicale s’impose en cas de signes peritoneaux : 
resection des anses intestinales non viables ; thrombectomie excep- 
tionnellement. Heparinotherapie post-operatoire relayee par une antivi- 
tamine K, sauf contre-indication. Les recidives sont frequentes et une 
reintervention rapide doit etre pratiquee au moindre doute. 


MALADIES DE L’APPAREIL DIGESTIF 
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INSUFFISANCE ARTERIELLE MESENTERIQUE 
CHRONIQUE 

Syndrome rare, mais de diagnostic crucial. Lie a la conjonction d’une stenose 
serree ou d’une obstruction ostiale de Tartere mesenterique superieure, et d’une 
suppleance insuffisante par les deux autres troncs a destinee digestive et les 
arteres hypogastriques. Risque majeur d’ischemie aigue a l’occasion d’une 
chirurgie aorto-iliaque ou recto-sigmoidienne interrompant brutalement une circu- 
lation collateral de suppleance : 9,5 fois sur 10, il s’agit alors en fait d’une colite 
ischemique. Un bilan vasculaire digestif est conseille avant ce type de chirurgie. 


Diagnostic 

1. Angor abdominal, parfois typique, souvent atypique ou degrade. 
Bien souvent, l’enquete s’oriente vers des affections plus frequentes et 
c’est sa negativite qui fait envisager in fine l’angor abdominal. 

2. Parfois des nausees et/ou des vomissements, une diarrhee chro- 
nique ou, a l’inverse, une constipation. 

3. Amaigrissement frequent par reduction des ingesta plus que par 
malabsorption inconstante, moderee et exceptionnellement revelatrice. 

4. Souffle epigastrique, frequent mais peu specifique. 

5. Terrain atheromateux. 



in, sensible et specifique 
de Tartere mesenterique 


Explorations 

1. Echo-Doppler pulse en mode dupL 
pour le diagnostic des lesions sten< 
superieure. 

2. Scanner helicoi'dal : s’il montre des lesions atheromateuses 
ostiales ou para-ostiales des vaisseaux splanchniques, il conduit a 
Tarteriographie ; negate, il elimine le diagnostic. 

3. L’IRM dynamique (seqqjmces cine) avec renforcement par gadoli- 
nium est un mode d’exploration prometteur. 

4. Aortographie selective du tronc coeliaque et des arteres mesente- 
riques : confirme la stenose, en regie ostiale, precise le lit d’aval et la 
circulation collaterale. Celle-ci a eu generalement le temps de se deve- 
lopper, notamment par l’arcade de Riolan. 


Traitement 

1. Angioplastie transcutanee : une dilatation par ballonnet se discute 
devant toute stenose ponctuelle, voire une thrombose localisee. La 
pose d’une prothese expansible (stent) en a ameliore les resultats. 

2. Pontage aorto-mesenterique veineux ou par prothese. 

3. Endarteriectomie : elle est bien adaptee a la desobstruction dans 
le meme temps de plusieurs arteres digestives et eventuellement de 
l’artere renale droite. Elle expose a un risque de dissection d’aval. 

4. Equilibration nutritionnelle preoperatoire, au besoin par nutrition 
parenterale totale. 


COLITE ISCHEMIQUE 

Forme la plus courante de l’ischemie digestive et une des plus frequentes affec- 
tions coliques des personnes agees. Les lesions siegent preferentiellement sur 
Tangle gauche et la charniere rectosigmoi'dienne, rarement sur le rectum ; elles 
peuvent toucher le colon droit isolement ou en association avec le colon gauche. 


622 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Elies predominent sur la muqueuse et sont rarement transmurales. Principales 
causes : 

1. Occlusion vasculaire : thrombose, atherome, embolie de l’artere mesente- 
rique inferieure, dissection aortique, traumatisme abdominal, thrombose veineuse 
mesenterique. 

2. Causes iatrogenes : chirurgie de l’aorte abdominale, chirurgie digestive, sur- 
tout rectale, circulation extracorporelle, radiotherapie, angiographie abdominale, 
coronarographie, migration de materiel d’embolisation. 

3. Vascularites et autres angiopathies systemiques (voir p. 1008). 

4. Causes hematologiques : thrombophilies constitutionnelles, polyglobulie pri- 
mitive, depranocytose, microangiopathie thrombotique. 

5. Distension colique prolongee : syndrome d’Ogilvie, stenose colique incom- 
plete. 

6. Souvent pas de cause retrouvee. 


Diagnostic 

l.Symptomes cliniques initiaux tres variables, pas toujours par al- 
leles aux lesions anatomiques : douleurs abdominales d’installation 
rapide, presque constantes, diarrhee aigue, sanglante ou non, hemato- 
chesie, parfois mineure et isolee, fievre, meteorisme, douleur et defense 
parietale localisees. 

2. Forme gangreneuse transmurale : elle mene rapidement a la perfo- 
ration. 


Explorations 

1. La coloscopie est un examen performant, at condition d’etre pre- 
coce. Elle montre les lesions muqueusesj^eWlution tres rapide. 

2. Le scanner helicoidal, non invasif, ^aonne des renseignements 
precis sur toute l’epaisseur de la paroi colique ; il est devenu l’examen 
de premiere intention. 

3. Un lavement aux hydne&olubles peut etre pratique si les examens 
precedents ne sont pas po^sjble^'en urgence. II montre des alterations 
parietales suspendues, typiqufenent en empreinte de pouce. 

4. L’examen microbiologique et parasitologique des selles permet 
d’ecarter une colite aigue infectieuse et une amibiase. 

5. L’arteriographie n’est pas indiquee en dehors des colites droites. 


Traitement 

1 .Forme non transmurale : equilibration hemodynamique et hydroe- 
lectrolytique ; interet incertain des antibiotiques (amoxicilline-acide 
clavulanique, metronidazole) et d’une mise au repos du colon. 

a) Les lesions superficielles sont reversibles, en general en 2 semaines, 
parfois en 1 a 6 mois (colite ulcereuse segmentaire transitoire). 

b) Les lesions plus profondes evoluent vers une colite ulcereuse seg- 
mentaire chronique ou une stenose cicatricielle. 

c) Des recidives sont observees dans 10 a 15 % des cas. 

d) L’extension de la gangrene, un etat infectieux persistant et la pour- 
suite d’une diarrhee et de rectorragies au-dela de 10-14 jours justifient 
1’intervention chirurgicale. 

e) Plus tard, une colite segmentaire chronique avec fievre recurrente 
ou une stenose colique serree conduisent aussi a la resection colique 
segmentaire. 

2. Formes gangreneuses transmurales : colectomie d’urgence et antibio- 
therapie massive. Le pronostic depend de la precocite de 1’intervention. 
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TUBERCULOSE PERITONEALE 


En recrudescence, surtout dans les milieux socio-economiques defavorises, 
immigres surtout, chez les immunodeprimes, les dialyses renaux. Represente 25 a 
70 % des localisations digestives de la tuberculose. Tuberculose extra-peritoneale 
associee (pleuro-pulmonaire, pericardique, genitale) rare actuellement. 

Diagnostic 

1. Alteration de 1’etat general, douleurs abdominales, fievre moderee, 
troubles digestifs varies, ascite frequente mais inconstante. Parfois syn- 
drome sub-occlusif et « gateaux » peritoneaux (forme fibro-adhesive). 

2. Recherche systematique devant une ascite cirrhotique. 

Explorations 

1. Test tuberculinique (IDR a la tuberculine, Quantiferon) d’interet 
incertain. 

2. Tomodensitometrie : adenopathies, epaississement peritoneal et 
ascite. 

3. Liquide d’ascite : exsudat (proteines > 25 g/1), lymphocytaire 
(> 150/pl, neutrophiles rares ou absents). 

4. Le bacille de Koch est decele rarement a l’examen direct, par la 
culture dans 20 % des cas, davantage en PCR. L’augmentation dans le 

/ou de l’interferon gamma 



5. La laparoscopie avec biopsies est l’examen essentiel, montrant des 
granulations peritoneales blanchatres, de 1 a 3 mm de diametre, dans 
plus de 95 % des cas. Les biopsies per-laparoscopiques permettent 


d’affirmer le diagnostic de Mkemulose sur la presence des granulomes 
tuberculoides avec caseeuse, et d’eliminer une carci- 

nose peritoneale. 



Traitement 


Voir Traitement de la tuberculose, p. 516. 


CARCINOSE PERITONEALE 


Affection la plus frequente du peritoine. Le cancer primitif est generalement un 
adenocarcinome (75 %) dont le siege est par ordre de frequence decroissante : 
pancreatique, ovarien, colorectal et gastrique, puis oesophagien, uterin, mam- 
maire. Le pronostic est catastrophique, avec une mediane de survie de l’ordre de 
20 semaines, a l’exception des tumeurs ovariennes et du sein. 

Diagnostic 

1. Ascite, plus rarement, douleurs abdominales, amaigrissement, 
nausees, vomissements, episodes subocclusifs. 

2. Perception de masses abdominales ou de nodules au toucher 
rectal. 

3. Mise en evidence de nodules peritoneaux au cours d’explorations 
morphologiques (tomodensitometrie, echo-endoscopie) dans le suivi 
ou dans le bilan pre-therapeutique d’un cancer connu. Les carcinoses 
debutantes echappent a ces examens. 

4. Decouverte fortuite d’une carcinose minime ou moderee lors d’une 
intervention chirurgicale. 


624 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


5. Si le cancer primitif n’est ni connu, ni decele cliniquement, le cher- 
cher en adoptant une demarche probabiliste. Les caracteres des cel- 
lules tumorales sont egalement un element d’orientation. 

Explorations 

1. Etude biochimique et cytologique du liquide d’ascite : exsudat plus ou 
moins hemorragique, cellules carcinomateuses dans 50 a 80 % des cas. 

2. Ponction a l’aiguille fine (cytologie et microbiopsie). 

3. Laparoscopie avec biopsies, apres evacuation de l’ascite, en cas de 
negativite des examens ci-dessus. Inutile dans les formes evoluees, elle 
comporte un risque de dissemination aux stades precoces. 

4. Laparotomie en cas de contre-indication a la laparoscopie et 
d’echec de toutes les methodes precedentes. 


Traitement 

1. Chirurgie : exerese de tous les nodules tumoraux, au besoin en 
sacrifiant des segments du tube digestif (colon, segments de grele). 

Elle n’a de sens que si elle semble macroscopiquement complete, 
que le cancer primitif a pu etre enleve et qu’elle peut etre suivie d’un 
traitement complementaire. 

2. Chimiotherapie systemique a visee palliative et adaptee a la 
tumeur primitive. Une sterilisation definitive n’a 6te obtenue que pour 
les tumeurs ovariennes. 

3. Chimiotherapie intraperitoneale en post-operatoire immediat. 

4. Chimiohyperthermie intraperitoneale : apres chirurgie d’exerese 
macroscopiquement complete, elle augmente la penetration intracellu- 
laire des medicaments, diminuqf^s pressions tissulaires et ajoute son 
propre effet de cytotoxicit&^a^M|oilte est d’obtenir une bonne homo- 
geneite thermique (43 ° 0 ( 

PSEUDO-MYXOME PERITONEAL 



Syn : maladie gelatineuse du peritoine. Cystadenome appendiculaire de grade I, 
du moins a son debut, donnant une ascite mucineuse, dont les cellules tumorales 
exfoliees ne s’attachent pas et suivent une distribution intraperitoneale precise qui 
suit la physiologie du peritoine : grand epiploon, coupoles diaphragmatiques et 
pelvis. II est a distinguer des adenocarcinomes mucineux du colorectum, de 
l’appendice, de l’estomac, du pancreas, de pronostic bien plus sombre. 


Diagnostic 

1. Ascite ou augmentation de volume de l’abdomen ; fausse(s) 
tumeur(s) ovarienne(s) ; gonflement d’un sac herniaire, bombement du 
cul-de-sac de Douglas ; tableau d’appendicite aigue ; sterilite feminine. 

2. Decouverte fortuite d’imagerie. 


Exploration 

Le scanner montre des zones hypodenses et homogenes dans les 
zones d’extension du pseudo-myxome. 

Traitement 

Toilettage peritoneal. Les reinterventions iteratives donnent une 
survie mediane de 2 ans. L’adjonction d’une chimiotherapie systemique 
ou regionale ameliore ces resultats (75 % de survie a 5 ans). 


MALADIES DE L’APPAREIL DIGESTIF 
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MESOTHELIOME PERITONEAL 

Tumeur primitive du peritoine, de mauvais pronostic. Role d’une exposition a 
l’amiante (voir tableaux 30D du regime general et 47D du regime agricole et voir 
p. 1540). Beaucoup plus rare que les metastases peritoneales. Le quart des meso- 
theliomes diagnostiques (incidence croissant e). 

Diagnostic 

1. Dyspepsie, douleurs abdominales, troubles du transit, puis altera- 
tion de l’etat general, fievre, masse abdominale, ascite. 

2. Contact professionnel avec l’amiante (delai en general long). 

Explorations 

Les biopsies par ponction echo- ou scanno-guidee, per-laparosco- 
pique ou chirurgicale permettent le diagnostic. 

Traitement 

Inefficace. Seul un diagnostic precoce permet de tenter une exerese 
complete suivie de chimiotherapie-hyperthermie intra-abdominale 
(voir Carcinose peritoneale ci-dessus). 




Maladies du foie, des voies biliaires 
et du pancreas 

par S. Erlinger 


GRANDS SYNDROMES DES MALADIES DU FOIE 


I. CHOLESTASE 

C’est 1’ ensemble des manifestations liees a un trouble de l’excretion des subs- 
tances eliminees dans la bile et a leur accumulation dans le sang. Ces substances 
sont principalement : 

a) la bilirubine. Normalement, on trouve dans le sang moins de 1 7 pmol/1 de bili- 

rubine non conjuguee (indirecte) et moins de 6 pmol/1 de bilirubine conjuguee 
(directe). La cholestase se traduit par un reflux’’ d^ns le sang de bilirubine conju- 
guee dont la concentration augmente (plus de 25 pmol/1 : sub-ictere ; plus de 
50 pmol/1 : ictere). En meme temps, la bilirubine (ou ses metabolites) disparaTt des 
selles (selles decolorees) et apparaTt dans les Hjpines (bilirubinurie et coloration 
foncee des urines) ; ^ - 

b) les acides biliaires. L’augmentafciqp (j^/la concentration des acides biliaires 
dans le sang et les tissus est resppnsable du prurit. Sa diminution dans la bile et 
l’intestin cause une malabsorption des graisses (steatorrhee) et des vitamines lipo- 
solubles (A, D, K) ; 

c) les phosphatases alcalineXijb ur activite serique augmente du fait d’une aug- 
mentation de leur production hepatique et d’une diminution de leur elimination 
biliaire. L’elevation du taux ae la 5’-nucleotidase a la meme signification, mais est 
plus specifique ; 

d) le cholesterol est synthetise en partie par le foie. En cas de cholestase, la 
concentration du cholesterol total (et du cholesterol esterifie) augmente du fait 
d’une diminution de l’elimination biliaire et d’une augmentation de la production 
par le foie. 


Principales causes 

1. Intra-hepatique : due a un trouble du fonctionnement de l’hepato- 
cyte (hepatite virales ou medicamenteuses cholestatiques, cholestase 
recurrente benigne, cholestase de la grossesse, cholestases intra-hepa- 
tiques familiales progressives, syndrome d’Alagille) ou une obstruction 
des voies biliaires intra-hepatiques (cirrhose biliaire primitive, cholan- 
gite sclerosante, cancer). 

2. Extra-hepatique : due a une obstruction des voies biliaires extra- 
hepatiques (calcul du choledoque, cancer de la tete du pancreas, cancer 
des voies biliaires, pancreatite). 


II. INSUFFISANCE HEPATOCELLULAIRE 

Diminution de l’activite des cellules hepatiques. Elle peut etre aigue et transi- 
toire ou chronique. L’insuffisance hepatocellulaire aigue peut revetir une forme 
grave au cours des hepatites fulminantes, definies par un facteur V inferieur a 50 % 
de la normale. 


628 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Principales causes 

Maladies du foie aigues (hepatites virales ou toxiques) ou chro- 
niques (cirrhose, syndrome de Budd-Chiari). 


Signes cliniques 

X.Vencephalopathie comprend trois stades : asterixis (stade I), 
encore appele flapping tremor , qui consiste en des mouvements de 
flexion-extension du poignet et des doigts, apparaissant lorsque ceux- 
ci sont en extension, et dus a une breve diminution du tonus muscu- 
laire, confusion mentale (stade II) et coma (stade III). 

2. Le foetor hepaticus, odeur douceatre de l’haleine, due a des subs- 
tances volatiles d’origine intestinale. 

3. Victere, a bilirubine conjuguee, du a un trouble de l’excretion de la 
bilirubine. 

4. Des manifestations cutanees : angiomes stellaires, hippocratisme 
digital, erytheme palmaire, cyanose, ongles blancs. Elies apparaissent 
en cas d’insuffisance hepatocellulaire chronique. 


Signes biologiques 

1. Diminution de la concentration de Yalbumine du serum. 

2. Diminution de la concentration des elements du complexe 
prothrombique synthetises par le foie (prothr^h^fe, pro-accelerine ou 
facteur V, proconvertine), non corrigee par la vitamine K. 

3. Diminution de la concentration du cholesterol. 

4. Augmentation de YammoniemiejMb&Szorrelee a la gravite. 

5. Parfois hypoglycemie. 

III. HYPERTENSION PORTAI^. 

Elle resulte de l’augmentarion de Ja pression dans le systeme porte. La mesure 
de la pression dans le systeme porte peut se faire par catheterisme sus-hepatique 
(pression sus-hepatique bloquee ou pression sinusoidale), par ponction transcu- 
tanee d’une branche portale ou lors d’une intervention chirurgicale. 


Principales causes 

1. Les blocs supra-hepatiques : thrombose des veines sus-hepatiques 
ou syndrome de Budd-Chiari, maladie veino-occlusive. 

2. Les blocs intra-hepatiques : sinusoi'daux (essentiellement les cir- 
rhoses, 90 % des cas) ou pre-sinuso'fdaux (schistosomiase, fibrose 
hepatique congenitale, sclerose hepato-portale ou hypertension portale 
essentielle, hyperplasie nodulaire regenerative). 

3. Les blocs infra-hepatiques : malformations, compressions ou throm- 
boses de la veine porte. 


Signes cliniques et biologiques 

1. La circulation collateral sous-cutanee abdominale sus-ombilicale. 

2. Les varices cesophagiennes ou gastriques, dont la rupture est res- 
ponsable d’hemorragies digestives. 

3. L'ascite due a la fois a l’hypertension portale et a une retention 
hydrosodee (elle-meme consequence de l’insuffisance hepatocellulaire). 

4. La splenomegalie, qui peut s’accompagner d’un syndrome d’hyper- 
splenisme (anemie, neutropenie, surtout thrombopenie). 
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COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’UN ICTERE ? 


I. ICTERE A BILIRUBINE NON CONJUGUEE 

1. Le plus souvent, ictere hemolytique (anemie et/ou augmentation des reticulo- 
cytes, haptoglobinemie effondree). 

2. En 1’ absence d’hemolyse, penser avant tout a la maladie de Gilbert (voir 
p. 650). 


II. ICTERE A BILIRUBINE CONJUGUEE 


L'enquete etiologique d’un ictere cholestatique doit etre faite rapidement ; apres 
l’examen clinique et les tests hepatiques, il faut avoir recours rapidement a une 
echotomographie. 

1 . Si les voies biliaires sont dilatees ou s’il existe une forte suspicion d’ictere par 
obstruction, il faut effectuer une exploration des voies biliaires en commengant 
par une cholangio-IRM (voir p. 1664). Envisager ensuite une echo-endoscopie bilio- 
pancreatique (voir p. 1665) ou une cholangiographie retrograde (voir p. 1664) ou 
une cholangiographie transhepatique (voir p. 1664). Au debut d’un ictere par obs- 
truction (notamment par calcul du choledoque), savoir que 1’echotomographie 
peut montrer des voies biliaires non dilatees. 

2. Si les voies biliaires ne sont pas dilatees, envisager une biopsie du foie. 


Ictere associe a d’autres manifestations hepatiques 
ou extra-hepatiques 

1. Hypertension portale : penser a une cirrhose commune, alcoo- 
lique, virale ou auto-immune (souvent ictere a bilirubine mixte), mais 
aussi a une cirrhose biliaire prinUti^Wune cholangite sclerosante pri- 
mitive. 

2. Encephalopathie 



(et j^ujfces signes d’insuffisance cellulaire) : 
penser a une cirrhose, une hepatite aigue fulminante. 

3. Ascite : penser 4 i rto^cifrhose ou a un cancer. 

4. Insuffisance renale : penser a une leptospirose , une angiocholite, 
une hepatite medicamenteuse ou toxique (voir p. 635), une fievre jaune, 
une septicemie a germes Gram negatif. 


Ictere isole et recent (moins de deux semaines) 

Se fonder sur les tests hepatiques : 

1. Cytolyse tranche (elevation des transaminases au-dessus de 20 fois 
la limite de la normale) : penser a une hepatite virale ou medicamen- 
teuse aigue. 

2. Cholestase tranche (elevation des phosphatases alcalines) : penser 
a une obstruction de la voie biliaire. 

3. Cytolyse moderee et une cholestase moderee : penser a une hepatite 
medicamenteuse, a une cirrhose. 

4. Tests hepatiques entierement normaux : penser a un ictere heredi- 
taire, par trouble de l’excretion de la bilirubine (syndromes de Dubin- 
Johnson ou de Rotor, benins, voir p. 651). 


Ictere prolonge (plus d’un mois) 

1. Volume du foie normal : penser a une hepatite prolongee ou a une 
cirrhose. 

2. Volume du foie est augmente : penser a une obstruction biliaire 
par lithiase (antecedents, pas de grosse vesicule, douleur, fievre) ; 
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ou par cancer (pas de douleur, pas de fievre, parfois grosse vesi- 
cule). 

ICTERES DE LA GROSSESSE 

Distinguer : 

1. Les cas dissociation fortuite ou non d’une maladie hepatique en cours de 
grossesse : hepatite virale, calcul du choledoque, ictere medicamenteux. 

2. La revelation par la grossesse d’une maladie du foie latente : cirrhose biliaire 
primitive, cholangite sclerosante primitive. 

3. Les causes d’ictere particulieres a l’etat de grossesse : 

a) cholestase recurrente gravidique (p. 652) ; 

b) steatose hepatique aigue de la grossesse (p. 653) ; 

c) ictere des vomissements de la grossesse (p. 653) ; 

d) syndrome HELLP ( hemolysis , elevated liver enzymes, low platelet count) : voir 
Pre-eclampsie (p. 1396). 


COMMENT RECONNAiTRE LA CAUSE 
D’UNE HEPATOMEGALIE ? 


Les causes les plus frequentes sont la cirrhose, la steatose, les cancers du foie, 
le foie cardiaque (voir tableau 134). 


tammept sur les transaminases, les 
ima-gic )bulin 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les caracteres cliniques. 

2. Les tests hepatiques et nota 

phosphatases alcalines et les gamma-globulines. 

3. Les examens morpholpgiquesl^chotomographie, scanographie et 
souvent IRM). 

4. La biopsie hepatique. 


HEPATITES VIRALES AIGUES 

1. Virus A : virus a ARN ; transmission orale ; incubation 1 mois (0,5 a 1,5) ; 
petites epidemies ; souvent chez l’enfant ; jamais d’hepatite chronique. Hepatite 
fulminante possible, rare. 

2. Virus B : virus a ADN, enveloppe ; transmission sexuelle, parenterale (toxico- 
manes) ou mere-enfant ; incubation 3 mois (1,5 a 6) ; evolution possible vers 
l’hepatite chronique (10 % chez l’adulte), la cirrhose et le carcinome hepato- 
cellulaire. 

3. Virus C : virus a ARN a haute variabilite, 6 genotypes connus ; transmission 
parenterale (toxicomanes, transfusions : exceptionnelle actuellement), transmis- 
sion sexuelle rare ; incubation 2 mois (0,5 a 6) ; evolution vers l’hepatite chronique 
(70-80 %) et la cirrhose (20-30 %). 

4. Virus D (ou delta ou HD) : virus defectif (incomplet) a ARN qui atteint les 
patients infectes par le virus B, simultanement (co-infection B + D) ou prealable- 
ment porteurs du virus B (surinfection par le virus D). En France, atteint surtout 
les toxicomanes. Provoque une hepatite aigue (parfois fulminante) ou une aggra- 
vation des lesions chroniques. 

5. Virus E : virus a ARN ; transmission orale ; incubation 1 mois (0,4 a 1,5) ; epi- 
demique (sources d’eau contaminees) ; jamais d’hepatite chronique ; possibility 
d’hepatite fulminante chez la femme enceinte ou en cas de maladie hepatique chro- 
nique pre-existante. Maghreb ; Afrique ; Amerique du Sud ; Mexique ; Moyen- 
Orient ; ex-URSS ; Inde ; Pakistan ; Nepal. 
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Tableau 134. — Principales causes d’une hepatomegalie. 



CARACTfcRES 

TESTS HfiPATIQUES 

MALADIE 




CLINIQUES 

TRANSAMINASES 

PHOSPHATASES 

GAMMA- 



ALCALINES 

GLOBULINES 

Kyste hydatique 

Regulier, indolore 

Normal es 

Normales 

Normales 

Foie polykystique 

Irregulier 

Normal es 

Normales 

Normales 

Abces amibien 

Ferme, regulier, 
douloureux 

Normal es 
ou elevees 

Normales 

Normales 

Abces non amibien 

Id. 

Normales 
ou elevees 

Normales 

Normales 

Foie cardiaque 

Ferme, regulier, 
douloureux 

Normales 
ou elevees 

Normales 
ou elevees 

Normales 

Budd-Chiari 

Ferme, regulier, 
indolore 

Elevees 

Normales 
ou elevees 

Normales 

Steatose 

Ferme, regulier, 
indolore 

Normales 
ou elevee^ 

Normales 

Normales 

Granulomatoses 

Id. 

Normal 
ou eleyifes^V 

Elevees 

Normales 

Cirrhose 

Dur, regulier, 
indolore 

flOu elevees 

Normales 
ou elevees 

Elevees 

Hemochromatose 

Ferme, regulier*^ 
indolore 

Normales 
f'ou elevees 

Normales 
ou elevees 

Normales 

Cancer secondaire 

Du^/!^^guR^^ 
seireibil^ ^ 

Normales 

Elevees 

Normales 

Cancer primitif 
sur cirrhose 

Dur, irregulier, 
sensible 
ou douloureux 

Elevees 

Elevees 

Elevees 


6. Plus rarement : 

a) virus d’Epstein-Barr : voir Mononucleose infectieuse, p. 780 ; 

b) cytomegalovirus (CMV) : chez le nouveau-ne (infection congenitale) ou 
l’adulte. Transmission possible par transfusions, par contact sexuel (homosexuels 
notamment), ou en cas d’immunodepression. Hepatite aigue, souvent prolongee, 
peu symptomatique ; parfois, syndrome mononucleosique atypique. Histologie : 
necrose, parfois granulomatose. Corps d’inclusion a l’histologie hepatique, voir 
p. 771 ; 

c) herpes de types 1 (HSV-1) ou 2 (HSV-2). Hepatite le plus souvent associee a un 
herpes genital ou dissemine (notamment en cas d’immunodepression) ; rarement 
isolee : hepatite aigue (transaminases tres elevees, souvent superieures a 100 fois la 
normale), parfois fulminante, fievre, leucopenie. Inclusions intra-nucleaires a l’histo- 
logie hepatique, identification du virus dans le foie par technique immunoenzyma- 
tique, voir p. 772 ; 

d) autres virus : rougeole (augmentation des transaminases sans ictere), para- 
myxovirus (quelques hepatites severes), dengue, fievre jaune, fievre de Lassa, 
maladie de Marburg, fievre d’Ebola, Hantavirus. 
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Diagnostic 

Base sur : 

1. La periode « pre-icterique », 3 a 8 jours, avec anorexie, nausees, 
douleurs epigastriques ou sous-costales droites, prurit, cephalees, plus 
rarement eruption cutanee et arthralgies. 

2. L’ictere, avec urines foncees, selles decolorees et parfois prurit 
transitoire. L’ictere est inconstant (formes anicteriques, les plus fre- 
quentes). 

3. Une hepatomegalie moderee (50 % des cas), une splenomegalie 
discrete (20 % des cas). 

4. A l’echographie : foie normal ou discretement augmente, pas de 
dilatation des voies biliaires. 

5. L’absence de prise de medicaments hepatotoxiques et de 
maladie des voies biliaires ; l’existence d’un contage : cas dans 
1’entourage, voyage en pays d’endemie pour les virus A et E, injec- 
tions, transfusions, toxicomanie, rapports sexuels avec un(e) parte- 
naire infecte(e). 


Explorations 

1. Hyperbilirubinemie, principalement conjuguee. Phosphatases alca- 
lines normales ou peu elevees (moins de deux fois la normale). 

2. Temps de Quick normal ou moderement allonge. 

3. SGPT et SGOT franchement elevees/fsoa^ent superieures a 20 fois 

la normale). ^ 

4. Immunoglobulines moderemej^^oiipy^es. 

5. Diagnostic serologique (p. ' 

a) hepatite A : IgM anti-virus A v 

b) hepatite B : antigene HB|> et IgM anti-HBc. Rechercher aussi les 
anticorps anti-VHD IgM (hepatite aigue D de co-infection) ; 

c) hepatite C : anticorps anti-virus C (HCV) absents a la phase aigue. Pre- 
sence de l’ARN du virus C (PCR) et absence d’IgM anti-HAV et anti-HBc ; 

d) hepatite E : anticorps anti-VHE IgM, puis IgG. 


Principales complications 

1. Evolution vers l’hepatite fulminante (voir p. 633), dans 1 cas sur 
1 000 . 

2. Recidives dans 1 a 15 % des cas (dans les 6 mois). 

3. Hepatite « subaigue » (aggravation progressive des signes et evolu- 
tion possible vers la mort en 3 a 12 semaines). 

4. Hepatite chronique (voir p. 634) et cirrhose virale (hepatites B, B 
et D, et C exclusivement). 

Traitement 

1. Curatif : 

a) repos en cas d’asthenie importante ; 

b) alimentation riche en glucides pendant la periode d’anorexie, nor- 
male des que l’appetit le permet, pas d’alcool ; 

c) la corticotherapie (prednisone) ne doit pas etre employee pen- 
dant la periode aigue. Elle augmente le risque d’hepatite chronique ; 
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d) hepatite aigue C : PEG-interferon alpha et ribavirine (previent 
l’hepatite chronique) ; 

e) hepatite herpetique : aciclovir (d’urgence, des le diagnostic ou en 
cas de forte suspicion). 

2. Prophylactique : 

a) hepatite A. Vaccination des enfants et adultes voyageant en zones de 
forte endemie, des enfants hemophiles ou polytransfuses, des enfants han- 
dicapes en institution, des professionnels de l’alimentation ; 

b) hepatite B. Vaccination : fait partie du calendrier vaccinal ; obligatoire 
dans les professions de sante ; a faire chez les hemodialyses, les malades 
atteints d’hemopathies, avant une transplantation d’organe, chez le 
conjoint et l’entourage d’un patient ayant une hepatite B. Sero-vaccination 
(injections d’immunoglobulines anti-HBs et vaccination) : chez le nouveau- 
ne de mere antigene HBs+ ou apres piqure accidentelle ; 

c) hepatite C. Traitement preventif (PEG-interferon alpha et ribavi- 
rine) apres contamination par piqure accidentelle avec du materiel 
contamine par le virus de l’hepatite C. 


HEPATITES FULMI NANTES 

• 

Frequence : approximativement 1 %o (hepatite A) a 1 % (hepatite B) des hepa- 
tites aigues. Mortalite spontanee : 50 % (hepaht^yJpQO % (hepatite B). Definie par 
l’apparition d’une encephalopathie accornpagnee par d’autres signes d’insuffi- 
sance hepatocellulaire (facteur V generalepjent inferieur a 30 %). 

Diagnostic 

1. Apparition de l’encephalopathie 1 a 15 jours (hepatite fulminante) 
ou 15 jours a 3 mois (hepatite subfulminante) apres le debut de l’ictere, 
rarement avant l’ictere. 

2. Gravite annont^e^par une somnolence, des vomissements, des 
douleurs abdominales, une fievre. 

3. Rechercher un flapping tremor (asterixis) (stade I), une desorienta- 
tion temporo-spatiale (stade II), une rigidite, une hyperventilation et 
une tachycardie, une diminution de la taille du foie. Crises convulsives 
possibles, de pronostic grave. Ecchymoses, hemorragies nasales, gingi- 
vales, digestives. Coma (stade III). 


Explorations 

Les memes que celles de 1’hepatite commune, mais syndrome 
d’insuffisance hepatocellulaire tres marque : en particulier, elements du 
complexe prothrombique habituellement inferieurs a 30 %, souvent a 
10 %, cholesterol total inferieur a 3 mmol/1, hypoglycemie. 


Traitement 

1. Equilibration hydroelectrolytique soigneuse et apport calorique 
parenteral suffisant. 

2. Antibiotiques. 

3. Assistance ventilatoire et cardiovasculaire si necessaire. 

4. Corticotherapie, exsanguino-transfusion et hemofiltration inefficaces. 

5. En cas d’encephalopathie et si le facteur V est inferieur a 20 % : 
transplantation hepatique d’urgence (donneur cadaverique ou si pos- 
sible, donneur vivant apparente). 
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HEPATITES CHRONIQUES 

Definies par une lesion inflammatoire du foie (necrose, particulierement peri- 
portale ou « piece meal necrosis », inflammation portale et peri-portale) persistant 
pendant plus de 6 mois. Evolution vers la fibrose et eventuellement la cirrhose. 
Causes principales : a) virus B (10 % apres une hepatite aigue chez l’adulte) ; 
b) virus C (70-80 % apres une hepatite aigue chez l’adulte) ; c) hepatite auto- 
immune ; d) medicaments (alpha-methyldopa, perhexiline, amiodarone) : rare ; 
e) maladie de Wilson ; f) deficit en alpha-l-antitrypsine. 

Diagnostic 

1. Decouverte d’une elevation des transaminases, de l’antigene HBs 
ou d’anticorps anti-VHC chez une personne asymptomatique (examen 
systematique, bilan de sante, don du sang). 

2. Asthenie. 

3. Rarement, signes extra-hepatiques : arthralgies, purpura, syn- 
drome de Sjogren (hepatite auto-immune, hepatite C), amenorrhee. 
Ictere generalement absent. 


Explorations 

1. SGPT et SGOT elevees (entre 2 et 10 fois la normale). 

2. Hypergammaglobulinemie (hepatite auto-immune). 

3. Examens serologiques : 

a) hepatite B : antigene HBs positif, IgM anti-HBc absent. Rechercher 
une replication virale : antigene HBe et ADN du ^irus B dans le serum. 
Rechercher une infection par le virus D : anticorps anti-VHD ; 

b) hepatite C : anticorps anti-VHC. Recherche de TARN viral (PCR) ; 

c) hepatite auto-immune : auto-anticorps anti-nucleaires, anti-muscle 
lisse, anti-reticulum endoplasmique(EKM-l : liver-kidney-microsomes ), anti- 
cytosol ; 

d) dosage de la ceruloplasmine (maladie de Wilson), de l’alpha-1- 
antitrypsine (deficit en aijphal-antitrypsine). 

4. Au cours de l’hepatite C, estimation de la fibrose par Fibrotest ou 
par Fibroscan. 

5. Biopsie du foie si les examens precedents ne sont pas suffisants et 
dans les autres cas, determination de l’activite (necrose et inflammation) 
et de la fibrose par l’index de Knodell ou l’index Metavir (activite : AO a A3 ; 
fibrose : FI [portale], F2 [extensive au-dela des es paces porte], F3 [septale 
entre les espaces portes et les veines centro-lobulaires], a F4 [cirrhose]). 


Principales complications 

Evolution vers la cirrhose (20 a 30 % des cas). En cas de cirrhose, 
possibility de carcinome hepatocellulaire (2 a 5 % par an). 


Traitement 

1. Hepatite chronique B : 

a) transaminases normales ou inferieures a 2 fois la normale : sur- 
veillance simple, quel que soit le taux d’ADN viral ; 

b) hepatite active (transaminases > 2 N) et replication virale (ADN viral 
> 20 000 Ul/ml) : traitement oral par entecavir, tenofovir ou adefovir. La 
lamivudine est moins utilisee en raison de l’apparition de resistances par 
mutation du virus. Le traitement doit etre prolonge, parfois indefiniment. 
Le PEG-interferon alpha peut etre tente chez un sujet jeune, ayant des 
transaminases tres elevees et un ADN viral peu eleve. 
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2. Hepatite chronique B + D : PEG-interferon alpha (9 MU, 3 fois par 
semaine) durant 12 a 18 mois, ou plus. 

3. Hepatite chronique C : PEG-interferon alpha (3 MU, 3 fois par 
semaine) et ribavirine (800 a 1 200 mg par jour, per os). La duree du 
traitement est de 12 a 24 mois pour les genotypes 1 ou 4 selon la charge 
virale initiale et sous traitement, et de 6 mois pour les genotypes 2, 3. 
La guerison varie de 50 % (genotypes 1, 4 et 5) a 80 % des cas (geno- 
types 2 et 3). 

4. Hepatite auto-immune : dans les formes symptomatiques (asthenie) 
ou histologiquement severes, prednisone ou prednisolone (traitement 
initial : 30 mg par jour ; traitement d’entretien : 10 a 15 mg par jour) 
associee a l’azathioprine (50 a 100 mg par jour). L’objectif est d’obtenir 
des transaminases normales ou inferieures a 2 fois la normale. La duree 
varie d’une a plusieurs annees ; essayer d’arreter le traitement lorsque 
les transaminases sont normales depuis au moins un an ; retraiter en 
cas de rechute. 

5. Maladie de Wilson : voir p. 643. 


HEPATITES MEDICAMENTEUSES 

1 . Deux mecanismes principaux : 

a) toxicite (le medicament produit des manifestations de fagon previsible, 
chaque fois qu’il est administre a l’homm^ 6b a Tanimal d’experience ; l’effet est 
lie a la dose ; il n’y a pas de manifestatio(iSfeaTlergiques) : la toxicite est souvent 
due a un metabolite reactif produit nanfe Wie ; 

b) immuno-allergie (les manifestations sont rares, de l’ordre de 1 % des sujets 

recevant la drogue, non liees a Jb dose, non previsibles et non reproductibles chez 
l’animal d’experience) u. y 6 era t7s i gn es d’hypersensibilite (fievre, eruption 

cutanee, hypereosinophilie^ rechute plus rapide et plus importante en cas de re- 
administration). Plus raremint, competition (alteration fonctionnelle de l’elimina- 
tion de la bilirubine, avec oil sans ictere : rifampicine, ciclosporine). 


2. Deux types de manifestations : 

a) cytolyse ou necrose hepatocellulaire (augmentation des transaminases avec 
ou sans ictere, possibility d’hepatite fulminante, dans 5 a 20 % des hepatites icte- 
riques) ; 

b) cholestase (ictere a bilirubine conjuguee, prurit, augmentation des phospha- 
tases alcalines). Ces manifestations sont rarement pures : a la cholestase s’associe 
notamment tres souvent une cytolyse ( hepatite mixte ). 

Certains medicaments peuvent provoquer une hepatite chronique (alpha- 
methyldopa), des lesions pseudo-alcooliques (maleate de perhexiline, amiodarone), 
une fibrose (methotrexate, vitamine A). Les medicaments et les mecanismes incri- 
mines figurent dans le tableau 135. 


Diagnostic 

1. Ictere a bilirubine conjuguee (cytolyse et cholestase) ou parfois 
non conjuguee (competition). 

2. Manifestations allergiques : erytheme cutane, hypereosinophilie, 
fievre. 

3. Notion de prise medicamenteuse : delai habituel de 2 a 6 semaines, 
parfois plus (jusqu’a 3 mois). 

4. Absence d’infection virale (A, B ou C). 

5. Absence de signes d’obstruction biliaire a 1’echographie hepatique. 
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Tableau 135. — Principaux medicaments responsables d’hepatites. 


MEDICAMENTS 

MECANISME ET MANIFESTATIONS 

ANTIMICROBIENS 

Isoniazide 

Cytolyse, toxicite directe ; ictere (1 %) ; 
hep. fulminante (1 %o) 

Rifampicine 

Favorise la toxicite de l’isoniazide 
(induction enzymatique). 

Provoque une hyperbilirubinemie non conjuguee 
(competition avec le transport de la bilirubine) 

Pirazinamide 

Cytolyse 

Macrolides 

Cholestase, immuno-allergique 
(erythromycine, clarithromycine) 

Amoxicilline, 
acide clavulanique 

Cholestase, parfois prolongee 

Sulfamides 

Cholestase, immuno-allergique, 
(sulfamethoxazole-trimethoprime) 

Ketoconazole 

Cytolyse, immuno-allenpque 

Terbinafine 

Cholestase, immuno-allergique 

Analogues nucleosidiques 

Cytolyse, parfois^f^sttose microvesiculaire 
avec insuffisanc« ii^patique grave (rare) 

Efavirenz 

Cytolyse, irhipuho-allergique, hepatite aigue, 
hepatite fulminante possible 

ANTALGIQUES ET ANTI-INFLAMN 


Acide niflumique, diclofenac, 
ibuprofene, leflunomide, 
naproxene, nimesulide, 
sulindac 

Cytolyse, immuno-allergique 

Paracetamol 

Cytolyse, toxique a doses supra-therapeutiques 
(suicide : voir tableau 191, p. 1269) 

ANESTHESIQUES 

Halothane 

Cytolyse, immuno-allergique ; peut provoquer 
une hepatite fulminante 

HYPOTENSEURS, DIURETIQUES 

Alpha-methyldopa 

Cytolyse, immuno-allergique 

(anticorps anti-nucleaires ou anti-muscle lisse) 

Hydralazine 

Cytolyse, immuno-allergique 
(anticorps anti-microsomes) 

Captopril, enalapril, fosinopril 

Cholestatique ou mixte 

Acide tienilique 

Cytolyse, immuno-allergique (anticorps anti-LKM2) 
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Tableau 135. — Principaux medicaments responsables d'hepatites. (suite) 


MEDICAMENTS 

mEcanisme et manifestations 

ANTIDIABETIQUES 

Sulfamides hypoglycemiants 

Cholestase, immunoallergique 
(chlorpropamide, glibenclamide) 

Troglitazone, cosiglitazone 

Cytolyse, immunoallergique, 

(parfois hepatite fulminante) 

HORMONES, ANTI-HORMONES 

Contraceptifs oraux 

Cholestase (rare avec les produits actuels) 

Steroi'des anabolisants 

Cholestase, adenomes hepato-cellulaires 

Anti-androgenes (flutamide, 
cyprosterone) 

Cytolyse, parfois hepatite fulminante 

HYPOLIPEMIANTS 

Statines 

Augmentation des transaminases, transitoire (3 mois) 

Fibrates 

Cholestatiques ou^mixtes, immunoallergique 

PSYCHOTROPES 

Chlorpromazine 

Cholestase^^fcf^^' prolongee 

Tricycliques (amineptine, 
imipramine, amytriptiline) 

Cytolyg^cljgfestase, ou mixte 

Inhibiteurs de la recapture . 

de la serotonine (fluoxetimf^ V 
paroxetine, sertraline) . 

Cytolyse, immunoallergique, augmentation 
des transaminases 

ANTI-EPILEPTIQUES 

Carbarn azepine 

Hepatite mixte, immunoallergique 

Valproate de sodium 

Steatose microvesiculaire avec parfois insuffisance 
hepato-cellulaire fulminante 


6. Certitude du diagnostic en cas de readministration involontaire du 
medicament (ne pas readministrer le medicament a des fins diagnos- 
tiques en raison du risque d’hepatite fulminante). 

7. Biopsie hepatique : lesions a predominance centro-lobulaires. 

INDUCTION ENZYMATIQUE 

Certains medicaments, metabolises dans le reticulum endoplasmique hepatocy- 
taire (microsomes), entrament une augmentation de l’activite des enzymes micro- 
somales responsables du metabolisme des drogues (cytochrome P450) et, de ce 
fait, une acceleration du metabolisme de nombreuses drogues. Les principales dro- 
gues inductrices sont : a) les barbituriques ; b) les anticonvulsivants ; c) les benzo- 
diazepines ; d) la rifampicine. 

Les effets connus sont : 

1 . Une acceleration du metabolisme : 

a) de la uitamine D avec hypocalcemie possible ; 
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b) des anticoagulants, avec diminution de leur activite (voir Antivitamines K, p. 68) ; 

c) des contraceptifs oraux, avec diminution de leur activite et possibility de gros- 
sesse (voir Contraception, p. 107) ; 

d) et de Visoniazide, avec possibility d’une hepatite en cas dissociation avec 
la rifampicine. 

2. Une augmentation isolee de la gamma-glutamyl-transferase (gamma-GT) 
serique. 


HEPATITES TOXIQUES 

Dues a la prise volontaire ou accidentelle de toxiques, generalement respon- 
sables de lesions de necrose (ou de steatose) (voir aussi chapitre Intoxications en 
2 e partie de la PEM). 

1. Tetrachlorure de carbone (voir tableau 193, p. 1291) ; d’autres composes 
chlores (chloroforme, tetrachlorethylene, tetrachloroethane) peuvent donner des 
lesions hepatiques. 

2. Phosphore (voir tableau 193, p. 1291). 

3. Amanite phalloide : voir tableau 195, p. 1319. 

4. Chlomre de vinyle : maladie professionnelle chez les manipulateurs du pro- 
duit (nettoyage des cuves industrielles, tableau n° 52). L’inhalation prolongee de 
monomere de chlorure de vinyle peut provoquer des angiosarcomes du foie, une 
fibrose portale avec possibility d’hypertension portale, ressemblant a l’hyperten- 
sion portale essentielle (voir p. 648). 

5. Acetaminophene (paracetamol). Voir tableau 191* p. 1269. 

6. Divers. Paraquat (voir tableau 193, p. 1291), cocaifte^ecstasy, certains vege- 
taux, ingeres tels quels ou en decoction, sont hepatotoxidues : germandree petit- 
chene (aujourd’hui interdite a la vente en France) , §ur et charbon a glu (en Algerie). 
Les plantes du genre Crotolaria, Senecio ou Heliotropium absorbees en infusion 
provoquent une maladie veino-occlusive d u^ a des alcaloi'des de la pyrrolizidine. 


HEPATITE ALCOOLIQl 


Definie par une necrose 
les hepatocytes et une infiltratic 
souvent sur une cirrhose. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Douleurs de l’hypocondre droit. 

2. Fievre (38,5 a 40 °C). 

3. Ictere. 

4. En cas de cirrhose : ascite frequente. 


itocytaire, la presence de corps de Mallory dans 
inflammatoire a polynucleaires. Survient le plus 


Explorations 

1. Hyperbilirubinemie conjuguee et non conjuguee. 

2. Augmentation des transaminases, principalement SGOT, inferieure 
a 10 fois la normale. 

3. Augmentation importante des gamma-GT. 

4. Diminution du taux de prothrombine. 

5. Hyperleucocytose avec polynucleose. 

6. Echographie : foie souvent hyperechogene (steatose associee). 

7. Biopsie hepatique. 


Traitement 

Arret de l’intoxication alcoolique. Dans les formes graves, cortico- 
therapie : 40 mg/j, pendant un mois. Diminue la mortality de fagon signi- 
ficative. 


MALADIES DU FOIE, DES VOIES BILIAIRES ET DU PANCREAS 


639 


CIRRHOSE ALCOOLIQUE 

Definition histologique par : a) une fibrose ; b) des lesions hepatocytaires ; 
c) des nodules de regeneration (inferieurs a 3 mm : cirrhose micronodulaire ; supe- 
rieurs a 3 mm : cirrhose macronodulaire) ; d) une disorganisation complete de 
l’architecture normale du foie. Les principales consequences de ces lesions sont 
une hypertension portale et une insuffisance hepatocellulaire. 

Diagnostic 

1. Hepatomegalie, bord inferieur dur. Foie parfois non palpable. 

2. Splenomegalie, circulation collateral abdominale sus-ombilicale. 

3. Angiomes stellaires, erytheme palmaire, ongles blancs. 

4. Notion d’alcoolisme chronique (plus de 40 g d’alcool par jour pen- 
dant 5 a 10 ans). Association frequente avec une maladie de Dupuytren 
et une hypertrophie parotidienne bilaterale. 


Te diagnostic clinique est 


Explorations 

1. SGOT et SGPT moderement elevees (souvent SGOT > SGPT). 

2. Albuminemie et taux de prothrombine souvent abaisses. 

3. Hypergammaglobulinemie. 

4. Recherche de varices oesophagiennes et gastriques par fibroscopie. 

5. Echotomographie : dysmorphie hepatique, signes d’hypertension 
portale (veines collaterals, splenomegalie)^ 

6. Biopsie hepatique (non indispensable si Ie 
certain). 

Principales complications rSy 

1 . Ictere, a bilirubine mixte, avec parfois cholestase intense, surtout 
en cas d’hepatite alcoolique. 

2. Ascite , habituellement pauvre en proteines (moins de 20 g/1). Si 
moins de 10 g/1, risque eleve^d’infection. 

3. Hemorragies digestives, souvent en rapport avec une rupture de 
varices oesophagiennes ou une gastropathie liee a l’hypertension por- 
tale. Rechercher un ulcere gastro-duodenal associe. 

4. Encephalopathie spontanee ou declenchee par une hemorragie 
digestive, un desequilibre hydroelectrolytique (traitement diuretique), 
une infection, un medicament neurosedatif. 

5. Infection du liquide d’ascite (peritonite bacterienne spontanee), 
notamment a germes Gram negatif. Septicemies. 

6. Insuffisance renale fonctionnelle, en cas d’ascite abondante, avec 
hyponatremie (syndrome hepato-renal). 

7. Carcinome hepatocellulaire dans 15 a 20 % des cas (incidence de 2 a 
5 % par an). Suspecte devant un ou plusieurs des signes suivants : aggra- 
vation de l’etat clinique, apparition d’une ascite, hemorragie digestive, 
augmentation franche du taux des phosphatases alcalines, elevation de 
l’alpha-fcetoproteine dans le serum. Diagnostic : echotomographie, 
scanographie ou imagerie par resonance magnetique, eventuellement 
biopsie echoguidee. Depistage recommande : echotomographie et dosage 
de l’alpha-foetoproteine tous les 6 mois. 


Traitement 

1. Suppression complete de l’alcool. Regime mixte et apport calorique 
suffisant. 
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2. Ascite : regime desode ; ponctions evacuatrices avec perfusion IV 
d’albumine (6 a 8 g par litre d’ascite evacue) ou d’une solution osmo- 
tique (polygeline, dextran) si l’ascite est volumineuse ; diuretiques : spi- 
ronolactone, furosemide (seuls ou associes), sous surveillance des 
electrolytes et de la creatinine plasmatiques. 

3. Si 1’ ascite est infectee (peritonite bacterienne spontanee ) : antibio- 
therapie de 7 jours par cefotaxime ou amoxicilline-acide clavulanique. 
Prevention de la recidive par norfloxacine au long cours. 

4. Encephalopathie : neomycine, lactulose (efficacite incertaine), 
diminution de l’apport protidique (20 g/j). 


5. Hemorragie digestive : transfusion sanguine, drogues vaso-actives 
(terlipressine, octreotide), ligature ou sclerose endoscopique des 
varices oesophagiennes d’urgence. Prevention des recidives par : beta- 
bloquants (propranolol, nadolol), ligature elastique endoscopique des 
varices oesophagiennes ; en cas d’echec : envisager une derivation 
porto-cave (intra-hepatique transjugulaire, rarement chirurgicale). En 
cas de varices oesophagiennes moyennes ou grosses : prevention pri- 
maire des hemorragies par administration continue de betabloquants 
(propranolol, nadolol). 

6. Envisager une transplantation hepatique si la cirrhose compliquee 

~ :j -~ — i.u : _ hemorragies - 1 — — 

vy 


(ascite resistante, encephalopathie, 
malade abstinent de moins de 60 ans). 


es repetees chez un 


CIRRHOSE VIRALE 

Syn : cirrhose post-necrotiqu( 
1’evolution d’une hepatite a 

Diagnostic 

Base sur : 



ost-hepatitique. Cirrhose compliquant 
succedant a une hepatite chronique. 


1. L’absence d’intoxication alcoolique. 

2. La presence dans le sang de marqueurs du virus de l’hepatite B 
(antigene HBs, anticorps anti-HBc), ou de 1’hepatite C (anticorps anti- 
VHC, presence de EARN du VHC) avec, dans ce cas, un antecedent de 
transfusion une fois sur trois. 


3. La biopsie hepatique (signes histologiques de cirrhose active). 


Complications 

Celles de la cirrhose : ascite, ictere, hemorragies digestives, 
encephalopathie, carcinome hepatocellulaire. 


Traitement 

1. En Fabsence de complications : voir Hepatite chronique (p. 634). 

2. En cas de complications : traitement symptomatique (voir Cir- 
rhose alcoolique, p. 639). 

3. Cirrhose compliquee, facteurs de coagulation inferieurs a 50 % : en 
cas de cirrhose virale B, tenter un antiviral oral (interferon contre- 
indique) ; si echec, envisager une transplantation hepatique. 


MALADIES DU FOIE, DES VOIES BILIAIRES ET DU PANCREAS 


641 


STEATOSE ET STEATO-HEPATITE 
NON ALCOOLIQUES 

Syn : maladie steatosique non-alcoolique du foie, NASH ( non-alcoholic steato- 
hepatitis ). Steatose macrovesiculaire se developpant en l’absence d’intoxication 
alcoolique. Dans 10 a 20 % des cas, elle evolue vers des lesions proches de celles 
de 1’hepatite alcoolique (necrose hepatocytaire avec corps de Mallory, infiltrat 
inflammatoire a polynucleaires, steatose associee), et, parfois, vers une cirrhose 
et un carcinome hepatocellulaire. Elle est le plus souvent associee au « syndrome 
metabolique » : obesite centrale ou exces pondered, hypertriglyceridemie, diabete 
de type 2, hypertension arterielle, par le biais d’une resistance a l’insuline. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les elements du syndrome metabolique, notamment l’exces pon- 
deral ou l’obesite, l’hyperlipidemie et le diabete. 

2. L’augmentation des transaminases, surtout la SGPT (ALAT), et de 
la gamma-GT, les autres tests hepatiques etant normaux. 

3. L’echotomographie : hepatomegalie avec steatose. 

4. Biopsie du foie si un diagnostic de certitude est necessaire. 

Traitement • 

Pas de traitement specifique. La reduction de l’exces ponderal entralne 
generalement une regression de la steatose et du syndrome metabolique. 

HEMOCHROMATOSE HEREDITAIRE 

Syn : hemochromatose primitive Afejaaie genetique, a transmission generale- 
ment autosomique recessive, cafact^risee par une accumulation progressive de 
fer dans l’organisme, notamrrient dans le foie, le cceur, le pancreas et d’autres 
glandes endocrines. 

Due le plus souvent a unfe mutation du gene HFE, situe sur le chromosome 6, 
dans la region HLA. Mutation* principale : C282Y (80 a 90 % des cas, frequence des 
heterozygotes dans la population frangaise entre 10 et 15 %) ; mutations acces- 
soires : H63D et S65C. Plus rarement, mutation du gene d’un recepteur de la trans- 
ferrine ( TFR2 ) (type 3), du gene de la ferroportine (type 4, transmission 
dominante). Chez l’adulte jeune, hemochromatose juvenile due a une mutation de 
rhemojuveline (gene HJV) ou de l’hepcidine (gene HAMF). 

Les homozygotes HFE (C282Y/C282Y : environ 0,5 % de la population fran^aise) 
et eventuellement les heterozygotes composites (C282Y/H63D) ont un risque de 
developper des complications liees a la surcharge en fer. A differencier des sur- 
charges ferriques secondaires (transfusions abondantes, hyperhemolyses chro- 
niques, anemies sideroblastiques). 

Diagnostic 

Les conditions actuelles du diagnostic permettent de l’etablir bien 
avant que ne soient constitues les signes classiques et tardifs de la sur- 
charge en fer. Lorsque ce diagnostic n’a pas ete precocement pose, il 
devient evident devant une ou plusieurs complications : 

1. Asthenie, arthralgies. 

2. Pigmentation cutanee (parties decouvertes, plis, cicatrices, organes 
genitaux externes), ardoisee (melanine). 

3. Cirrhose : hepatomegalie avec peu de signes d’insuffisance hepato- 
cellulaire. 

4. Diabete (50 % des cas). 
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5. Troubles endocriniens (dysfonction erectile), insuffisance car- 
diaque (15 a 20 % des cas), manifestations osteoarticulaires, osteo- 
porose, chondrocalcinose articulaire. 

Explorations 

1. Augmentation du taux de saturation de la transferrine : superieure 
a 45 % chez la femme et superieure a 50 % chez l’homme, elle suggere 
le diagnostic, avant meme que ne soit constitute une surcharge en fer 
importante. Elle peut servir de test de depistage. L’augmentation du 
taux du fer serique est un signe contingent. 

2. Augmentation de la ferritinemie (normale : 100 a 300 pg/1), propor- 
tionnelle a la quantite de fer tissulaire en exces (on considere que 
chaque gramme de ferritine par litre de sang correspond a environ 8 mg 
de fer accumule) : depasse habituellement 1 000 pg/1 chez les homo- 
zygotes et peut atteindre des valeurs considerables (> 5 000 pg/1). 

3. Recherche des mutations du gene HFE : 

a) diagnostic certain en cas de mutation C282Y homozygote ; 

b) tres probable si les deux mutations (C282Y et H63D) sont pre- 
sentes (heterozygotes composites) ; 

c) tres peu probable en cas de mutation H63D homozygote ; 

d) les patients heterozygotes pour ces mutations ne developpent pas 
de surcharge en fer. 

4. Enquete familiale : indispensable Aouy tletecter et traiter les 
patients asymptomatiques (saturation de la transferrine : si elevee, 
recherche des mutations du gene HFE). 

5. Biopsie hepatique : seulemept. eq, cas de suspicion de cirrhose ou 

de fibrose importante ( n de la transaminase SGOT, ferritine 



1’une hepatomegalie). 


superieure a 1 000 pg/1, 


Principales complications 

1. Cirrhose : confirmee par biopsie du foie. Constitute, elle evolue 
pour son propre compte (meme si la surcharge en fer est traitee) et 
expose au risque de carcinome hepatocellulaire. 

2. Diabete. 

3. Cardiomyopathie non obstructive. 

4. Insuffisance gonadique, surrenale. 

5. Manifestations articulaires : polyarthrite, chondrocalcinose 
articulaire. 

Traitement et prophylaxie 

1. Saignees : chaque litre de sang contient 0,5 g de fer. Pour soustraire 
le fer en exces (estime par le taux de ferritine, entre 10 et 50 g selon les 
circonstances du diagnostic), le volume de sang a soustraire peut varier 
de 20 litres a plus de 100 litres. Au rythme de 500 ml/semaine (250 mg de 
fer), il faut done 2 a 5 ans pour obtenir une normalisation de la ferritine 
(< 100 pg/1). Une fois cet objectif atteint, les saignees peuvent etre espa- 
cees a 500 ml tous les 3 a 4 mois pour prevenir la reaccumulation. 

2. Chelateurs du fer : ils n’ont pas de place face aux saignees dans le 
traitement de 1’hemochromatose primitive. Ils sont indiques dans les 
surcharges en fer secondaires (voir Deferasirox, Desferrioxamine). 
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Syn : degenerescence hepato-lenticulaire. Maladie genetique, a transmission autoso- 
mique recessive, caracterisee par un depot de cuivre dans l’organisme, notamment 
dans le foie (hepatite chronique, fibrose puis cirrhose), la cornee et le systeme nerveux 
central. Due a une mutation du gene ATP7B codant pour un transporter du cuivre 
avec diminution de l’excretion biliaire du cuivre et de la synthese de la ceruloplasmine. 

Diagnostic 

1. Cirrhose macronodulaire ou hepatite chronique active. 

2. Signes neurologiques apparaissant lors de F adolescence : tremble- 
ment, rigidite, micrographie, difficultes d’elocution, dystonie faciale, 
troubles psychiques. Ulterieurement, deterioration intellectuelle. 

3. Anneau corneen de Kayser-Fleischer ; plus rarement, cataracte en 
fleur de tournesol. Examen ophtalmologique indispensable. 

4. Formes fulminantes : ictere, insuffisance hepatocellulaire, anemie 
hemolytique (par toxicite du cuivre sur les hematies). 


Explorations 

1. Diminution du cuivre sanguin et de la ceruloplasmine ; augmenta- 
tion du cuivre urinaire et hepatique (biopsie souvent necessaire). 

2. Amino-acidurie. 

3. L’IRM montre des hypersignaux en T2 au niveau des noyaux gris 
et du thalamus. 

4. Recherche d’une mutation du gen eATPTB possible. 

5. Une enquete familiale est indispensable pour detecter et traiter les 


malades encore asymptomatiques : 
a la recherche des mutations ou con; 


Dplasmine ; diagnostic genetique 
iaraison de l’haplotype a celui du 


malade connu a l’aide de microsatellites (marqueurs flanquant le gene, 
voir p. 1767); eventuellement biopsie hepatique avec dosage du cuivre 
hepatique. ^ 




Traitement 

1. Chelateurs du cuivre : 

a) trientine per os. Traitement d’attaque de 6 mois a dose suffisante 
(environ 1 g/j) pour obtenir une cuprurie superieure a 1 000 pg/j, puis 
dose degressive ou traitement d’entretien par F acetate de zinc (Wilzin, 
150 mg par jour en 3 prises). Traitement a poursuivre indefiniment, 
meme pendant la grossesse, sous peine de rechutes ; 

b) la d-penicillamine est moins employee du fait de ses effets secon- 
daires, notamment allergiques. 

2. Cirrhose decompensee et formes fulminantes : trientine forte dose, 
plasmapherese ; envisager une transplantation hepatique. 


ACERULOPLASMINEMIE HEREDITAIRE 

Deficit hereditaire en ceruloplasmine, du a mutation du gene (3q23-24) de cette 
proteine. Responsable d’une surcharge ferrique, en raison de l’activite ferroxyda- 
sique de la ceruloplasmine : le deficit inhibe la liaison fer-transferrine et la sortie 
du fer des tissus vers le plasma. Rare. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’anemie microcytaire. 

2. Les anomalies neurologiques : syndrome extrapyramidal, ataxie 
cerebelleuse, demence. 
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3. Le diabete. 

4. La diminution du fer serique et de la saturation de la transferrine. 

Explorations 

Abaissement de la ceruloplasmine sanguine. 

Traitement 

Chelateurs du fer (desferrioxamine). 


CIRRHOSE BILIAIRE PRIMITIVE 

Syn : cholangite chronique destructive suppurative, cirrhose xanthomateuse. 
Maladie rare, d’origine auto-immune, caracterisee par une cholestase intrahepa- 
tique chronique en rapport avec des lesions inflammatoires et obstructives des 
petites voies biliaires intra-hepatiques. Histologiquement : infiltrats inflamma- 
toires portaux denses, parfois nodulaires, au contact des voies biliaires (stade I) 
puis destruction des canaux biliaires (stade II), sans cirrhose vraie au debut. Evo- 
lution lente vers la fibrose (stade III), puis la cirrhose (stade IV). 


Diagnostic 

1. Predominance chez la femme (40 a 60 ans). 

2. Prurit precedant parfois de plusieurs mois (voire plusieurs annees) 
un ictere cholestatique. Asthenie. Parfois xanthomes, melanodermie. 
Hypertension portale possible. 

3. Symptomes associes : 

a) calcinose sous-cutanee, syndrome 
oesophagiens, sclerodermie, telangiectasi< 
ciation a une cirrhose biliaire primitivftfn 

b) syndrome de Sjogren (dimini 
salivaire) ; 

c) demineralisation osseuse (deficit en vitamine D) ; 

d) rarement, troubles de la^sion crepusculaire (deficit en vitamine A). 



aud, troubles moteurs 
drome CREST) dont l’asso- 
'e le syndrome de Reynolds ; 
s secretions lacrymale, nasale, 


Explorations 

l.Signes biologiques de cholestase. En particulier, phosphatases 
alcalines tres elevees. 

2. Voies biliaires extrahepatiques permeables. 

3. Presence dans le serum d 'anticorps anti-mitochondriaux (voir 
p. 1596) de type M2 (95 % des cas). Parfois anticorps anti-nucleaires. 

4. Une biopsie hepatique est necessaire au diagnostic si les anticorps 
anti-M2 sont absents. Permet egalement de determiner le stade evolutif. 


Traitement 

1. Cholestyramine (4 a 16 g/j, per os) : traitement du prurit. 

2. Acide ursodesoxycholique (15 mg/kg/j) : amelioration du prurit, 
des tests hepatiques et de l’histologie. Amelioration de la survie dans 
les formes sans cirrhose. 

3. Vitamine A (100 000 U) per os, vitamines D (100 000 U) et K (10 mg) 
par voie IM, chaque mois en cas d’ictere. 

4. Corticotherapie contre-indiquee (aggrave les troubles osseux). 

5. Dans les cas de formes compliquees, associees a une ascite, un 
ictere avec bilirubine superieure a 150 pmol/1, des hemorragies diges- 
tives non controlees par un traitement medical : envisager une trans- 
plantation hepatique ; la survie a 5 ans est superieure a 70 %. 
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CHOLANGITE SCLEROSANTE PRIMITIVE 

Inflammation et fibrose autour des voies biliaires intra- et extra-hepatiques. Cause 
inconnue. Predominance masculine (70 % des cas). Association a une maladie inflam- 
matoire intestinale dans 50 a 75 % des cas (rectocolite hemorragique, plus rarement, 
maladie de Crohn). Evolution possible vers une cirrhose biliaire et vers un cholangio- 
carcinome (environ 1 % par an). A differencier des cholangites sclerosant es secon- 
daires (apres injection de formol dans les voies biliaires pour traitement d’un kyste 
hydatique, chimiotherapie intra-art erielle hepatique, transplantation hepatique). 

Diagnostic 

Prurit, ictere, asthenie. Angiocholite dans 20 % des cas. 


Explorations 

1. Phosphatases alcalines et gamma-glutamyl transferase augmentees. 

2. Echotomographie : parfois epaississement de la paroi des voies 
biliaires. Images en « queue de comet e » autour des voies biliaires, tra- 
duisant souvent la presence de calculs. 

3. Cholangiographie retrograde endoscopique : aspect irregulier des 
voies biliaires avec alternance de stenoses et de dilatations moderees. 
Ulcerations muqueuses sur la voie biliaire principale et les canaux 
hepatiques. Risque d’angiocholite. 

4. Cholangio-IRM : mise en evidence destonomalies dans les formes 

evoluees. / 

5. Biopsie hepatique : aspect de sclerose peri-biliaire concentrique 
caracteristique, observe dans 20 % ; dans les autres cas, proliferation 
de neo-ductules biliaires et fibro 




Traitement 

1. Cholestyramine en cas de 

2. Acide ursodesoxycholique (13-15 mg/kg/jour) : amelioration des 
tests hepatiques ; effet t)$riefique sur la survie non demontre. 

3. En cas de stenose importante de la voie biliaire principale : tenter 
une dilatation endoscopique. 

4. Dans les formes evoluees (ictere persistant, prurit intense, ascite, 
angiocholite difficile a traiter) : transplantation hepatique ; la survie a 
5 ans est superieure a 70 %. 


CANCER PRIMITIF DU FOIE 

Se developpe le plus souvent a partir des hepatocytes ( carcinome hepatocellu- 
laire ; syn : hepatocarcinome), rarement a partir des cellules biliaires (carcinome 
cholangiocellulaire ; syn : cholangiocarcinome). Le carcinome hepatocellulaire 
complique 9 fois sur 10 une cirrhose preexistante. Formes particulieres d’evolu- 
tion lente : a) carcinome fibro-lamellaire ; b) hemangio-endotheliome epithelioide. 
Patients jeunes (30 a 40 ans) ; se developpent sur un foie non cirrhotique ; alpha- 
fcetoproteine normale. 

Diagnostic 

Suspecte sur : 

1. Une aggravation de la cirrhose (ascite abondante, ictere). 

2. Une hepatomegalie dure, sensible ; parfois hemoperitoine. 

3. Un nodule de plus de 2 cm a V echographie de surveillance chez un 
cirrhotique. 
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Explorations 

1. Augmentation tranche des phosphatases alcalines et des alpha-2- 
globulines. 

2. Dans le serum : alpha-foetoproteine elevee, superieure a 250 ng/ml 
(50 a 80 % des cas). 

3. Echotomographie : nodule hypo- ou hyperechogene, unique ou 
multiples. Frequence de la thrombose portale. Tout nodule de plus de 
2 cm doit etre considere comme neoplasique. 

4. Scanographie ou, de preference, imagerie par resonance magne- 
tique : nodule hypervascularise. 

5. Biopsie (sous echographie), seulement si l’alpha-foetoproteine est 
normale ou si le diagnostic est incertain a l’imagerie. 


Traitement 

1. Tumeur de petite taille, unique ou en nombre inferieur a 3 : envisager 
une transplantation hepatique. Si la transplantation est impossible : destruc- 
tion percutanee (alcoolisation, radiofrequence) ou exerese chirurgicale. 

2. Tumeur de grande taille (plus de 5 cm) : exerese chirurgicale, si 
techniquement possible et en l’absence d’insuffisance hepatique. 

3. Tumeurs multiples : chimio-embolisation par l’artere hepatique, en 
l’absence d’insuffisance hepatique ou de thro»mbose portale (efficacite 
discutee). 

4. Malades inoperables sans insuffisance hepatique : la chimiothe- 


rapie par sorafenib ameliore 1’esperamje fde vie de plusieurs mois 


CANCER SECONDAIRI 



OIE 


Beaucoup plus frequent (x^) a 25) que le cancer primitif. La tumeur primitive 
est souvent digestive (coliqtRj, r^taleT pancreatique ou gastrique), parfois bron- 
chique, thyroidienne ou mammaireT Tumeur primitive non trouvee une fois sur 
trois. Parfois, il s’agit d’une metastase d’une tumeur endocrine devolution lente. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Une hepatomegalie dure et irreguliere, parfois douloureuse. 

2. L’absence de signe de cirrhose. 

3. La decouverte du cancer primitif (deux fois sur trois environ). 
Faire une fibroscopie gastrique et une coloscopie. Un cas particulier, le 
melanome malin (urines noircissant a Fair ; antecedent de tumeur 
cutanee ou oculaire, rechercher la melanine dans les urines). 


Explorations 

1. Tests hepatiques : augmentation de la gamma-GT, des phospha- 
tases alcalines, parfois des transaminases. 

2. Augmentation de l’antigene carcino-embryonnaire au-dessus de 
10 ng/ml (80 % des cas). Augmentation du CA 19-9 (cancer du pancreas). 

3. Echotomographie : foie heterogene (nodules souvent hypoecho- 
genes ou « en cocarde » avec zone de necrose centrale). 

4. Scanographie ou imagerie par resonance magnetique : nodules, 
souvent multiples, non hypervascularises. 

5. Biopsie (sous echographie). 
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Traitement 

1. Souvent palliatif : chimiotherapie. L’exerese est possible si la 
tumeur est localisee, avec une survie de 30 a 50 % a 5 ans. 

2. Cas particuliers : 

a) cancer thyroidien : iode radioactif ; 

b) carcinoide et autres tumeurs endocrines : exerese plus souvent 
indiquee (evolution lente), chimiotherapie (cisplatine, etoposide). 


ADENOMES HEPATOCELLULAIRES 

Souvent chez la femme. Tumeur benigne formee d’hepatocytes normaux, bien 
limitee, parfois encapsulee. Frequence augmentee par les contraceptifs oraux 
(oestrogenes), les steroi'des anabolisants et androgeniques et au cours de la glyco- 
genose de type I. Transformation en carcinome hepatocellulaire rare si unique, 
possible si volumineux ou multiples (polyadenomatose : plus de 10 adenomes). 


Diagnostic 

1. Decouverte fortuite d’echographie le plus souvent. 

2. Rarement a l’occasion de symptomes (douleurs, hemorragie intra- 

peritoneale, hepatomegalie). 0 


<V 


Explorations j\> 

1. Tests hepatiques et alpha-foetoproteine normaux. 

2. Echographie. Scanographie, iniiagerie par resonance magnetique : 
nodule hypervascularise de 1 a 20 cm, souvent d’aspect heterogene. 

Traitement 

1. Tumeur de moins 

2. Tumeur de plu^de 3 cn 
de carcinome hepatocellulaire. 

3. Envisager la transplantation hepatique en cas d’adenomes volumi- 
neux, ou augmentant de taille, ou en cas d’elevation de l’alpha-foetopro- 
teine, faisant craindre une transformation neoplasique. 


v 

’ "m : surveillance par echographie annuelle. 
i : exerese chirurgicale en raison du risque 


FIBROSE HEPATIQUE CONGENITALE 

Syn : fibro-angio-adenomatose biliaire. Maladie genetique, autosomique, reces- 
sive. Lesion histologique : fibrose portale et proliferation des canaux biliaires des 
espaces portes. Parfois dilatations macroscopiques des voies biliaires intra-hepa- 
tiques (maladie de Caroli). 

Diagnostic 

1. Hypertension portale isolee (hemorragies digestives), angiocholite 
isolee, ou association des deux. 

2. Dans la majorite des cas, presence d’une ectasie tubulaire precali- 
cielle a l’echographie (voir p. 864) ou association a une polykystose 
renale (voir p. 868). 

Traitement 

Betabloquants pour prevenir les hemorragies digestives. Si echec : 
traitement endoscopique des varices oesophagiennes ou gastriques. 
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SCLEROSE HEPATO-PORTALE 

Syn : hypertension portale essentielle. Maladie de cause generalement 
inconnue, parfois associee a une affection thrombogene (voir Syndrome de Budd- 
Chiari, p. 654 et Thrombose portale, p. 655). Parfois : hypervitaminose A, intoxica- 
tion par I’ arsenic ou le chlorure de vinyle. Lesion histologique : fibrose portale et 
perisinusoidale isolee, parfois tres discrete, sans lesions biliaires ni hepato- 
cytaires, sans nodules de regeneration. 

Diagnostic 

1. Hypertension portale isolee (hemorragies digestives) sans insuffi- 
sance hepatocellulaire. 

2. Thrombose portale associee environ une fois sur deux. 

Traitement 

Betabloquants pour prevenir les hemorragies digestives. Si echec : 
traitement endoscopique des varices oesophagiennes ou gastriques. 


HYPERPLASIE NODULAIRE REGENERATIVE 


Lesion caracterisee par des nodules de regeneration diffus, sans fibrose. Cause 
inconnue, mais association frequente avec une maladie vasculaire (insuffisance 
cardiaque) ou parfois une maladie thrombogene (voif Syndrome de Budd-Chiari, 
p. 654 et Thrombose portale, p. 655). 

Diagnostic 

Hypertension portale avec hemorragii 
hepatocellulaire. 


^ndr 


& 

;ies digests 


stives sans insuffisance 


Betabloquants pour prevenir les hemorragies digestives. Si echec : 
traitement endoscopiqu^d%s vaSces oesophagiennes ou gastriques. 

HYPERPLASIE NODULAIRE FOCALE 


Lesion benigne formee dTlots d’hepatocytes entoures de fibrose, comportant 
en outre, un pedicule fibreux et vasculaire central contenant des canaux biliaires. 
Sans relation connue avec les contraceptifs. 


Diagnostic 

Decouverte souvent fortuite, lors d’une echographie. 


Explorations 

Imagerie par resonance magnetique. Eventuellement : biopsie hepa- 
tique (sous echographie). 


Traitement 

Si diagnostic certain : abstention (pas de risque de carcinome hepa- 
tocellulaire). Surveillance inutile (jamais de degenerescence maligne). 
En cas de doute ou de douleurs certainement liees a la tumeur : exerese 
chirurgicale. 


ANGIOME HEPATIQUE 

Syn : hemangiome. Tumeur vasculaire benigne due a une proliferation de tissu 
embryonnaire. Tres frequent (2 a 4 % chez l’adulte). 


MALADIES DU FOIE, DES VOIES BILIAIRES ET DU PANCREAS 


649 


Diagnostic 

1. Decouverte generalement fortuite, lors d’une echographie (image 
hyperechogene intra-hepatique). 

2. Rarement a l’occasion de douleurs (thrombose intra-tumorale). 

Explorations 

Echographie, scanographie (angioscanner), imagerie par resonance 
magnetique. Biopsie a F aiguille contre-indiquee. 

Traitement 

Abstention, meme en cas d’angiome volumineux, s’il est asymptoma- 
tique. Surveillance inutile (jamais de degenerescence maligne). Exerese 
chirurgicale uniquement dans les formes tres symptomatiques (dou- 
leurs). 


KYSTE HEPATIQUE SIMPLE 

Syn : kyste biliaire. Formation kystique benigne bordee par un epithelium 
biliaire et contenant une solution d’electrolytes, notamment de bicarbonates, sans 
bilirubine, ne communiquant pas avec les voies biliaires. Tres frequent (3 a 4 % 
chez l’adulte). Multiple dans la moitie des cas. Peut se compliquer rarement 
d’hemorragie intra-kystique ou d’infection, tres exceptionnellement de degeneres- 
cence maligne. 

Diagnostic 

Habituellement asymptomatique 
droit. 



*s douleurs de l’hypocondre 


Explorations 

1. Echotomographie : imaiWyf^ondie, anechogene, sans paroi et sans 
cloisons. Renforcerim^t' posterieur. Aucun autre examen d’imagerie 
n’est habituellemen^iridiquer 

2. Faire systematiquement une serologie d’hydatidose. 


Traitement 

1. Formes asymptomatiques : aucun traitement. Surveillance inutile. 

2. En cas de gene importante ou de douleurs : fenestration du dome 
du kyste par coelioscopie ou laparotomie, ou ponction avec injection de 
produit sclerosant (alcool) si la fenestration est contre-indiquee. 


KYSTE HYDATIQUE DU FOIE 

Voir Hydatidose, p. 815. 

AMIBIASE HEPATIQUE 

Voir Amibiase hepatique, p. 825. 

ABCES NON AMIBIEN DU FOIE 

Collection suppuree du foie, a l’exclusion des infections des cavites preexis- 
tantes. Le plus souvent a germes Gram negatifs et compliquant une infection 
biliaire, un foyer abdominal, en particulier diverticules coliques ou sigmoi'diens 
infectes (voie portale), une appendicite, une maladie de Crohn, une rectocolite ou 
une septicemie (voie arterielle). Pas de « porte d’entree » apparente dans 20 a 40 % 
des cas. 
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Diagnostic 

1. Douleurs de l’hypocondre droit. Hepatomegalie douloureuse. 

2. Signes d’infection generate : fievre, asthenie, amaigrissement. 

Explorations 

1. Hyperleucocytose et polynucleose tranches. 

2. L’echotomographie montre une zone hypoechogene a bords peu nets. 

3. La scanographie permet une localisation plus precise. 

4. Ponction echoguidee pour examen bacteriologique. 

Traitement 

1. Antibiotiques a large spectre, puis adaptes au germe. 

2. En cas de persistance de la fievre et des douleurs au-dela de 
8 jours : drainage transcutane. En cas d’echec : drainage chirurgical. 

3. Traitement eventuel de la cause (diverticulite sigmo’idienne, 
lithiase biliaire, foyer abdominal). 


HYPERBILIRUBINEMIES HEREDITAIRES 

Affections genetiques, se traduisant par un ictere chronique, sans cholestase, 
sans cytolyse, sans insuffisance hepatocellulaire, sans hemolyse. 


I. MALADIE DE GILBERT 

Frequence estimee a 3-5 % dans la population generate Cause : deficit en bilirubine 
glucuronyltransferase (mutation du promoteur du ge(ie oteT enzyme). Transmission 
recessive. 

Diagnostic 

1. Ictere a bilirubine exclusiveme 

Tests hepatiques normaux. ^ ) 

2. En principe, absence d’hyperhemolyse. En fait, hyperhemolyse 
souvent associee, favorisant Fictere. 

3. Histologie hepatiqutrnoljnale. 


conjuguee (urine claire). 


Traitement 

Diminution possible de Fictere par le phenobarbital ou le meproba- 
mate (en cas d’ictere genant). Activite physique et alimentation nor- 
males. Pronostic excellent. 


II. MALADIE DE CRIGLER-NAJJAR 

Ictere neonatal du a un deficit complet (type 1) ou incomplet (type 2) en bilirubine 
glucuronyltransferase (mutation du gene de l’enzyme). Lorsque le deficit est complet, 
la bilirubinemie n’est pas modifiee par le phenobarbital ; lorsqu’il est incomplet, la bili- 
rubinemie est diminuee par le phenobarbital. Transmission recessive. 

Diagnostic 

1. Ictere a bilirubine non conjuguee survenant chez le nouveau-ne. 

2. Tests hepatiques normaux (en dehors de la bilirubine). 

Complications 

Peut entraTner des lesions nerveuses irreversibles (encephalopathie bili- 
rubinique) lorsque la bilirubinemie est tres elevee (plus de 150 pmol/1). 

Traitement d’urgence 

Exsanguino-transfusion. Ulterieurement et selon les cas, envisager 
une transplantation hepatique (type 1), ou une phototherapie continue 
associee au phenobarbital (type 2). 
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III. SYNDROME DE DUBIN-JOHNSON 

Trouble de l’excretion de la bilirubine conjuguee par l’hepatocyte (mutation du 
gene ABCC2 codant le transporteur canaliculaire de la bilirubine : MRP2). 

Diagnostic 

1. Ictere a bilirubine conjuguee et non conjuguee. 

2. Presence d’un pigment noir dans les hepatocytes a la biopsie 
hepatique. 

Pronostic 

Excellent. Pas de traitement. 


IV. SYNDROME DE ROTOR 

Trouble du transport de la bilirubine dans l’hepatocyte. 

Diagnostic 

1. Ictere a bilirubine conjuguee et non conjuguee. 

2. Histologie hepatique normale. Absence de pigment dans les 
hepatocytes. 


Pronostic 

Excellent. Pas de traitement. 


SYNDROME D’ALAGILLE 

Syn : dysplasie arterio-hepatique. Du 
des cas. Caracterise par une cholest 
interlobulaires, evoluant rarement vf 


^ 4 * 

rurit, apparai. 



itation du gene Jagged dans 60 % 
a une paucite des canaux biliaires 
cirrhose. 


raissant generalement vers 6 a 12 mois, 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Ictere avec prq 
permanent. 

2. Associe a diverses malformations : stenose de l’artere pulmonaire, 
vertebres en ailes de papillon, embryotoxon posterieur et facies trian- 
gulaire particulier. 


Traitement 

Acide ursodesoxycholique, vitamines A, D, E et K ; dans les formes 
graves (cirrhose decompensee, prurit tres severe), envisager la trans- 
plantation hepatique. 


CHOLESTASES INTRA-HEPATIQUES FAMILIALES 
PROGRESSIVES 

Cholestases survenant souvent chez le nouveau-ne ou l’enfant, parfois chez 
l’adulte jeune. Rares. Dues a des mutations de transporteurs canaliculaires : 

1. La CIFP de type 1 (ou maladie de Byler ) : mutation du gene ATP8B1 codant la 
proteine FIC1 transportant des aminophospholipides dans la bile. 

2. La CIFP de type 2 : mutation du geneABCBll codant le transporteur canali- 
culaire des acides biliaires. 

3. La CIFP de type 3 : mutation du gene ABCB4 codant le transporteur des phos- 
pholipides usuels dans la bile (proteine MDR3). 

Diagnostic 

Ictere cholestatique, avec prurit d’abord intermittent, puis permanent. 


652 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Explorations 

1. Phosphatases alcalines augmentees. 

2. Gamma-GT normale (types 1 et 2) ou augmentee (type 3). 

3. Biopsie du foie : fibrose puis cirrhose biliaire. 

Traitement 

L’acide ursodesoxycholique peut entrainer une amelioration et ralentir 
1’evolution. En cas de cirrhose decompensee : transplantation hepatique. 


CHOLESTASE RECURRENTE BENIGNE 

Episodes de cholestase debutant trois fois sur quatre avant la 20 e annee. Ori- 
gine genetique : mutation du gene/7C7 ou ATP8B1 codant pour le transporteur 
canaliculaire des aminophospholipides (comme dans la maladie de Byler). 

Diagnostic 

Prurit intense, ictere. La duree de chaque episode est de 2 semaines 
a 1 an. L’intervalle entre chaque episode varie de 6 mois a 10 ans. 


Explorations 

1. Elevation souvent marquee des phosphatases alcalines, moderees 
des transaminases. Gamma-GT souvent normal 

2. Normalite complete entre chaque episod!e\.. 


Traitement 

Cholestyramine pendant les pousst 


a- 


CHOLESTASE INTR^-HE?ATIQUE 
DE LA GROSSESSE 

Syn : cholestase recurrente gnrvidique. Frequence 1 sur 2 000 a 8 000 gros- 
sesses. Due, dans certains cas, a une mutation du gen eABCB4 codant le transpor- 
teur canaliculaire des phospholipides, la proteine MDR3, ou a une mutation 
d’autres transporteurs canaliculaires. Pronostic maternel excellent, Pronostic 
foetal : avortement ou accouchement premature frequents (un tiers des cas). 


Diagnostic 

Cholestase (prurit, plus rarement ictere), survenant pendant le 3 e tri- 
mestre (cas les plus precoces : 6 e semaine) de la grossesse, disparais- 
sant immediatement apres l’accouchement (2 a 15 jours), pouvant 
recidiver aux grossesses ulterieures ou lors de l’administration de 
contraceptifs oraux cestroprogestatifs. 


Explorations 

Elevation marquee des phosphatases alcalines, elevation possible 
des transaminases. Gamma-GT souvent normale, elevee dans 10 a 15 % 
des cas. 


Traitement 

Cholestyramine. Acide ursodesoxycholique. En cas de prurit resis- 
tant : plasmaphereses. 

Discuter le declenchement de l’accouchement des que possible 
(37-38 semaines). 
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STEATOSE HEPATIQUE AIGUE 
DE LA GROSSESSE 

Syn : syndrome de Sheehan. Rare (1 pour 10 000 grossesses). La lesion est une 
steatose microvesiculaire (spongiocytaire). Pronostic maternel et foetal : bon si le 
diagnostic est precoce et la cesarienne effectuee d’urgence (mortality maternelle 
et foetale inferieure a 10 %) ; mauvais si le diagnostic est tardif (deces frequent de 
la mere et de l’enfant). Formes benignes (sans encephalopathie) possibles. Habi- 
tuellement, pas de recidive lors des grossesses ulterieures. 

Diagnostic 

Survient toujours apres la 30 e semaine de la grossesse, le plus sou- 
vent chez une primipare. Caracterisee par des vomissements, des dou- 
leurs abdominales, une polydypsie, puis un ictere et une insuffisance 
hepatocellulaire grave avec encephalopathie. Prurit possible. Souvent 
associee a une toxemie gravidique. 

Explorations 

Augmentation des transaminases, de la creatinine et de l’uricemie. 


Traitement 

Cesarienne d’urgence. 

ICTERE DES VOMISSEMENTS DE LA GROSSESSE 

Syn : Hyperemesis gravidarum. Mecanismejrrebnnu. 

Diagnostic .rfy 

Ictere a bilirubine conjuguee^pn^enant au debut de la grossesse, en 
cas de vomissements abondants. 

Explorations 

Tests hepatiques moderement perturbes. Pas d’insuffisance hepato- 
cellulaire. 


Traitement 

Symptomatique des vomissements, repos, rehydratation, sedatifs. 
Recidive en cas de reprise des vomissements. 


FOIE CARDIAQUE 

Manifestations hepatiques dues a une cardiopathie. Secondaires a une elevation 
de la pression auriculaire droite (foie congestif : insuffisance ventriculaire droite ; 
valvulopathies tricuspidiennes ; pericardite aigue ou constrictive) ou a une dimi- 
nution du debit cardiaque (foie ischemique : cardiomyopathie aigue, troubles du 
rythme severes, collapsus cardiovasculaire, insuffisance cardiaque gauche). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Foie congestif : 

a) une hepatomegalie, ferme douloureuse spontanement et a la pal- 
pation, siege parfois d’une expansion synchrone au pouls avec reflux 
hepato-jugulaire ; 

b) des signes peripheriques d’insuffisance cardiaque. 

2. Foie ischemique : une insuffisance hepatocellulaire aigue avec 
ictere. 
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Explorations 

1. Elevation des transaminases possible, superieure a 50 fois la nor- 
male en cas de foie ischemique (SGOT plus que SGPT). 

2. Elevation de la pression veineuse au-dessus de 10 cm d’eau ; eleva- 
tion de la pression auriculaire droite au catheterisme cardiaque. 

3. Echotomographie : hepatomegalie avec dilatation des veines sus- 
hepatiques et de la veine cave inferieure. 

4. Biopsie hepatique : lesions de congestion centro-lobulaires. 
Necrose centro-lobulaire en cas de foie ischemique. La biopsie per- 
cutanee est dangereuse (risque accru d’hemoperitoine). 

Principales complications 

Ictere possible, surtout en cas de foie ischemique. Ascite habituelle- 
ment riche en proteines (plus de 30 g/1). « Cirrhose » cardiaque si revo- 
lution se prolonge. 

Traitement 

Celui de l’insuffisance cardiaque (voir p. 467). 


SYNDROME DE BUDD-CHIARI 

Obstruction des troncs des veines sus-hepatiqyes. Principales causes : 
a) thrombose cruorique favorisee par une thrombophiliex° ns titutionnelle (voir 
p. 740) ou acquise, prise de contraceptifs oraux ; b) envahissement neoplasique 
(cancer du foie, cancer du rein) ; c) rarement a «Viaphragme » congenital ou 
acquis. Evolution aigue, ou, plus souvent, 

Diagnostic 

1. Forme aigue : douleurs et 
nases tres elevees (« hepati 

2. Rapidement : ascite, parfoT: 
megalie, parfois sensible, sai 


distension 
>uIoum 


tm abdominale avec transami- 
euse »). 

che en proteines (> 20 g/1), hepato- 
eflux hepato-jugulaire, splenomegalie ; 
oedeme des membres inferieurs si obstruction de la veine cave infe- 
rieure associee. Ictere absent ou modere. 

3. Formes asymptomatiques dans 20 % des cas. 


Explorations 

1. Elevation des transaminases, des phosphatases alcalines. Allonge- 
ment du temps de Quick. 

2. Echotomographie : hypertrophie frequente du lobe de Spigel. Une 
ou plusieurs veines sus-hepatiques non visibles ou stenosees. 

3. Imagerie par resonance magnetique : absence de visualisation des 
veines sus-hepatiques, circulation collaterale, anomalies du signal intra- 
hepatique (troubles de perfusion). Permet une excellente visualisation 
de la veine cave inferieure. 

4. Catheterisme sus-hepatique et veinographie sus-hepatique : occlu- 
sion d’une ou plusieurs veines sus-hepatiques, circulation collaterale. 

5. Biopsie hepatique : necrose et congestion autour des veines 
centro-lobulaires. Fibrose en cas de lesions anciennes. 

6. Rechercher une maladie thrombogene ou un facteur favorisant. 

Traitement 

1. Traitement anticoagulant. 

2. Controle de l’ascite (regime desode, diuretiques). 
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3. Stenose de plus de moins de 3 cm : angioplastie intra-luminale 
avec mise en place d’un tuteur. Stenose de plus de 3 cm : anastomose 
porto-cave intra-hepatique transjugulaire (TIPS). 

4. Formes graves ou echec des traitements precedents : envisager 
une transplantation hepatique. 


MALADIE VEI NO-OCCLUSIVE DU FOIE 

Obstruction des veinules sus-hepatiques de petit et moyen calibre (les troncs 
veineux sont normaux). Causes declenchantes : a) ingestion d’infusions de plantes 
(Senecio, Crotalaria, Heliotropium ) contenant des alcaloides de la pyrrolizidine : 
Jamai'que, Antilles, Afrique noire et Afrique du Nord, Moyen-Orient ; b) radiotherapie 
hepatique ; c) chimiotherapie antimitotique : azathioprine, mitomycine, carmus- 
tine, thioguanine, anc. : urethane ; d) greffe allogenique de moelle osseuse (role de 
la radiotherapie et de la chimiotherapie) : debut 1 a 2 semaines apres la greffe. 

Diagnostic 

Douleurs abdominales. Hepatomegalie, ascite, parfois ictere. 


Explorations 

1. Augmentation des transaminases. 

2. Echographie-Doppler : diminution du flux sanguin des veines sus- 
hepatiques et porte (a la phase aigue). 

3. Biopsie hepatique : lesions des vei^^e^' sus-hepatiques, conges- 
tion et necrose centro-lobulaires. 


Evolution 

Variable et imprevisible 
tocellulaire, regression coi 
radiotherapie), ou commit! 

PELIOSE HEPATI 



et deces par insuffisance hepa- 
lOtamment dans les cas dus a une 
’une cirrhose avec ascite. 


Presence de lacunes de 1 mm a 2 cm, bordees par des hepatocytes, sans topo- 
graphic particuliere, constitutes par des sinusoides dilates. Causes : a) maladies 
chroniques : tuberculose, cancers, maladie de Hodgkin, maladie de Crohn ; 

b) medicaments : androgenes, steroides anabolisants, azathioprine (apres trans- 
plantation renale), contraceptifs oraux (dilatation sinusoidale periportale) ; 

c) toxiques : chlorure de vinyle, hypervitaminose A. 


Diagnostic 

Decouverte histologique, ou a l’occasion d’une hepatomegalie, par- 
fois d’une hypertension portale. 


THROMBOSE PORTALE 

Consequence : a) d’une affection thrombogene (voir Thrombophilie, p. 740) ; 
b) d’un foyer infectieux dans le territoire splanchnique (appendicite, diverticulite, 
maladie inflammatoire de l’intestin), responsable parfois d’une thrombophlebite 
aigue (pylephlebite) ; c) d’une infection ou d’une manipulation de la veine ombili- 
cale chez le nouveau-ne ; d) d’un envahissement neoplasique en cas de carcinome 
hepatocellulaire (thrombose neoplasique). EntraTne une hypertension portale et le 
developpement d’une circulation veineuse collaterale vers le foie dans le pedicule 
hepatique (cavernome portal). 

Diagnostic 

Hemorragies digestives par hypertension portale. Splenomegalie. 
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Explorations 

1. Tests hepatiques normaux. Parfois augmentation des phospha- 
tases alcalines (compression des voies biliaires par le cavernome). 

2. Hemogramme : thrombopenie, leucopenie, anemie (hypersplenisme). 

3. Echographie-Doppler et scanographie : montrent l’etendue de la 
thrombose et le cavernome (circulation collateral autour de la veine 
thrombosee). 

4. Endoscopie oesogastrique : recherche de varices cesophagiennes. 

Traitement 

1. Anticoagulants (notamment en cas d’affection thrombogene). 

2. S’il y a des varices oesophagiennes : betabloquants (prevention 
des hemorragies digestives). 

3. En cas d’hemorragies digestives : ligature elastique des varices 
oesophagiennes ou sclerotherapie. 


FOIE POLYKYSTIQUE 

Maladie hereditaire, a transmission autosomique dominante (mutation du 
gene PKD1 dans 85 % des cas, ou du gene PKD2 ), caracterisee par la presence de 
kystes macroscopiques principalement dans le foie et?es reins. Les kystes ne com- 
muniquent pas avec les voies biliaires. Les kystes r^ailXxprecedent toujours les 
kystes hepatiques. II n’y a ni hypertension portale, ni aitgiocholite. 

Diagnostic 

Base sur l’hepatomegalie, souvent importai 


rtante, irreguliere et dure. 


sment n 


Explorations 

1. Tests hepatiques habitueljjmdnt normaux. 

2. Echotomographie : zones hepatiques anechogenes multiples et 
bien limitees ; signes de polylwstose renale. 

3. Imagerie par resonance magnetique : recherche d’un anevrisme 
arteriel intracranien (10 % des cas). 


Principales complications 

Infection d’un ou plusieurs kystes (du foie ou du rein) : tableau 
d’abces. Insuffisance renale (voir Rein polykystique, p. 868). 

Rarement : compression des voies biliaires ou des veines sus-hepa- 
tiques ou porte. 


Traitement 

1. En cas de gene importante : exerese des segments les plus atteints 
associee a une fenestration des kystes restants. 

2. En cas d’infection : antibiotiques ; si necessaire : drainage chirurgical. 

3. En cas de denutrition importante : envisager une transplantation 
hepatique (associee a une transplantation renale). 


COLIQUE HEPATIQUE 

Syn : douleur biliaire. Douleur en rapport avec une distension aigue des voies 
biliaires (vesicule ou voie biliaire principal e). Causes : lithiase vesiculaire ou cho- 
ledocienne (98 % des cas), ampullome vaterien, parasitoses (distomatose), 
tumeurs benignes (2 % des cas). 


MALADIES DU FOIE, DES VOIES BILIAIRES ET DU PANCREAS 


657 


Diagnostic 

Base sur les caracteres de la douleur : 

1. Epigastrique (2 cas sur 3) ou sous-costale droite, irradiant en 
arriere et vers l’epaule droite. 

2. Inhibant l’inspiration profonde. 

3. Vive (« pathetique »), stable, durant 30 minutes a 6 heures. 

4. Accompagnee souvent de nausees et vomissements. 

Principales complications 

Celles de la lithiase : 

1. Origine vesiculaire : cholecystite aigue. 

2. Origine choledocienne : fievre (angiocholite), ictere (obstruction 
de la voie biliaire principale). 


Traitement 

1. Atropine (0,5 mg, par voie sous-cutanee) ; antispasmodiques de 
synthese : tiemonium, phloroglucinol. 

2. Pethidine (0,1 g), morphine (0,01 g) ou buprenorphine (0,3 mg) si 
antispasmodiques inefficaces. 


ou mixljps (80 %). Origine : 


LITHIASE VESICULAIRE 

Calculs le plus souvent de cholesterol ou^ni^jgs (80 %). Origine : formation par 
le foie d’une bile sursaturee en cholesterol, entramant la precipitation de cristaux 
de cholesterol (« nucleation »), puis la formation des calculs macroscopiques. Pre- 
disposition genetique, notamment en cas de mutation du gene ABCB4 (voir p. 652). 
Facteurs favorisants : obesite, gross^sses, cestrogenes, clofibrate et derives, mala- 
dies ou resection de 1’ileon tq^mihal 5 (maladie de Crohn). Plus rarement, lithiase 
pigmentaire primitive ou secondaire a une hemolyse chronique ou une cirrhose 
(20 %). 

Diagnostic 

1. Souvent aucun signe clinique (lithiase asymptomatique : 20 a 25 % 
des autopsies de routine ; 80 % de l’ensemble des lithiases). Decouverte 
fortuitement lors d’une echographie pour une autre raison. 

2. Colique hepatique. 

3. Signes de cholecystite chronique : douleurs epigastriques et sous- 
costales droites. Signe de Murphy (douleur a la palpation de la region 
vesiculaire avec inhibition respiratoire), peu specifique. 

4. La dyspepsie n’a aucun rapport avec la lithiase vesiculaire. 



Examens complementaires 

1. Tests hepatiques normaux. 

2. Echotomographie : images echogenes vesiculaires avec « cones » 
d’ombre acoustique, mobiles aux changements de position. 


Principales complications 

1. Cholecystite aigue. 

2. Ileus biliaire (occlusion intestinale aigue par calcul, apres fistule 
cholecysto-intestinale). 

3. Lithiase choledocienne. 

4. Hydrocholecyste par obstruction du canal cystique. 
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5. Cancer de la vesicule (0,2 a 0,4 % des autopsies, lithiase associee 
dans 90 % des cas). Diagnostic habituellement operatoire. Mauvais pro- 
nostic, car generalement inextirpable chirurgicalement. 


Traitement 

1. Chirurgical , le plus souvent. 

Cholecystectomie le plus souvent par voie coelioscopique sous anes- 
thesie generate, en cas de calculs donnant lieu a des symptomes ou des 
complications (coliques hepatiques frequentes, cholecystite chro- 
nique, cholecystite aigue, lithiase choledocienne). Ne pas poser l’indi- 
cation en cas de symptomes non specifiques (dyspepsie) non lies a la 
lithiase. L’hospitalisation dure de 2 a 4 jours. La lesion accidentelle 
d’une voie biliaire constitue la principale complication. Dans certains 
cas, une conversion en laparotomie est necessaire. 

2. Medical. 

La dissolution des calculs par acide ursodesoxycholique (500 a 
600 mg/j, per os) exige quatre conditions : calculs peu symptomatiques 
(coliques hepatiques peu frequentes), non calcifies, dans une vesicule 
fonctionnelle (normale a l’echographie), et de moins de 15 mm. La dis- 
solution est obtenue en 6 a 18 mois dans 60 %. Des recidives survien- 
nent dans 50 % des cas entre 5 a 10 ans. Le f^aitement medical est 
indique de preference chez les personnes aglWxm chez les patients 
ayant un risque operatoire eleve. 

3. Lithiase asymptomatique : pas de t£ 

CHOLECYSTITES AIGUi|^^ 

Secondaires le plus souvent ^’obstruction du canal cystique par un calcul. Les 
lesions vesiculaires sont ini^i^emedr d’origine chimique, parfois ischemiques 
(cholecystite gangreneuse), ou secondairement infectees (pyocholecyste). Rare- 
ment : cholecystite aigue alithiasique (secondaire a une intervention chirurgicale, 
un traumatisme, ou au cours du SIDA). 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La douleur sous-costale droite ou epigastrique, intense, durant 
plus de 6 heures. 

2. La defense ou contracture parietale. 

3. La fievre (38 a 39 °C), importante en cas de pyocholecyste. 


Examens complementaires 

1. Hyperleucocytose avec polynucleose. 

2. Echotomographie : calculs, epaississement et oedeme (double 
contour) de la paroi vesiculaire. Parfois, image du calcul bloque dans 
le collet vesiculaire. Douleur au passage de l’appareil. Permet le dia- 
gnostic dans 95 % des cas. 


Principales complications 

1. Necrose vesiculaire (cholecystite gangreneuse) et infection vesicu- 
laire (pyocholecyste) ou sous-hepatique (abces). 

2. Rupture dans le peritoine (peritonite biliaire), dans le tube digestif 
(fistule) avec possibility d’ileus biliaire. 
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Traitement 

1. Repos au lit, diete, aspiration gastrique si vomissements abondants. 

2. Antalgiques : pethidine, morphine, buprenorphine. 

3. Antibiotiques : ampicilline, cephalosporines, gentamycine. 

4. Reequilibration hydroelectrolytique. 

5. Traitement chirurgical : a) si le traitement medical est efficace (dou- 
leur, signes locaux, fievre) : cholecystectomie apres 24 ou 48 heures ; b) si 
le traitement est inefficace, menace de cholecystite gangreneuse : chole- 
cystectomie immediate, effectuee le plus souvent par coelioscopie. 

LITHIASE DU CHOLEDOQUE 

Habituellement due a la migration des calculs vesiculaires. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les douleurs epigastriques ou sous-costales droit es (75 % des cas). 

2. La fievre et les frissons, temoins de l’angiocholite. 

3. L’ictere obstructif, avec urines foncees, selles decolorees, parfois 
prurit. 

4. Formes totalement latentes de decouverte echographique. 

j\V 

Explorations 

1. Syndrome de cholestase, avec augmentation de la bilirubine conju- 
guee, phosphatases alcalines elevees et transaminases normales ou 
peu elevees. Possibility d’elevation importante des transaminases (plus 
de 10 fois la normale), notamment en cas d’angiocholite. 

2. Hyperleucocytose^st ^oi^micleose. 

3. Hemoculture : parfois positive (germes Gram negatif). 

4. Echotomographie : IMthiase vesiculaire ; dilatation de la voie 
biliaire principale, parfois des voies biliaires intrahepatiques (peuvent 
manquer au debut). 

5. Echo-endoscopie ou cholangio-IRM : pour confirmer le diagnostic 
si patient jeune et intervention chirurgicale envisagee. 

6. Cholangiographie retrograde endoscopique : si patient age, ou 
risque operatoire eleve et sphincterotomie endoscopique envisagee. 

Principales complications 

1. Septicemie, generalement a bacilles Gram negatif, avec eventuelle- 
ment collapsus cardiovasculaire et insuffisance renale. 

2. Cirrhose biliaire secondaire, rare, en cas d’obstruction biliaire pro- 
longee. 

Traitement 

Discute. Trois possibilites : 

1. Traitement chirurgical par laparotomie : cholecystectomie et abla- 
tion des calculs de la voie biliaire principale, completee eventuellement 
par un drainage biliaire externe (drain en T de Kehr). Indique chez le 
sujet jeune a risque operatoire faible. 

2. Traitement endoscopique : sphincterotomie endoscopique et 
ablation des calculs de la voie biliaire principale. Cholecystectomie, 
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eventuellement, dans un deuxieme temps. Indique principalement 
chez le sujet age ou a risque operatoire eleve. 

3. Traitement coelioscopique : cholecystectomie coelioscopique et 
ablation des calculs de la voie biliaire principale dans le meme temps. 
Reserve aux centres tres specialises. 

Cas particulier de la lithiase choledocienne apres cholecystectomie : 
sphincterotomie endoscopique. 


LITHIASE INTRA-HEPATIQUE 

Calculs en amont de la convergence des canaux hepatiques. 

1. Primitive : les calculs se forment directement dans les voies biliaires intra- 
hepatiques. Le plus souvent cholesteroliques. 

2. Secondaire : par migration de calculs vesiculaires, ou en amont d’une stenose 
biliaire, d’une anastomose bilio-digestive chirurgicale, ou secondaire a une 
maladie des voies biliaires (cholangite sclerosante, maladie de Caroli), parasitose. 
Le plus souvent pigmentaires bruns (bilirubinate de calcium). 


blite, parfois pancreatite, reci- 


I. CALCULS CHOLESTEROLIQUES 

Souvent dus a une mutation du gene ABCB4 codant pour la proteine MDR3 (voir 
p. 652). 

Biologiquement : forte augmentation de la gamma-@T. Le syndrome est designe 
sous le nom de LPAC (low phospholipid-associated chol^^sis and cholelithiasis ). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Un debut precoce (avant 40 ans)^ 

2. Les douleurs biliaires, avec aq 
divant apres cholecystectomie. 

3. Des antecedents familiaux de lithiase biliaire. 

4. Un antecedent de cholestasfe^gravidique. 

Explorations 

1. Echographie : nombreux calculs dans des voies biliaires intra- 
hepatiques parfois dilatees. Images en « queue de comete » sur les voies 
biliaires. Twinkling (scintillement) a l’examen Doppler. 

2. Recherche d’une mutation du gene ABCB4. 

3. Enquete familiale. 


Traitement 

Acide ursodesoxycholique : tres efficace sur les symptomes. Permet 
parfois une regression des calculs. 


II. CALCULS PIGMENTAIRES 

Le plus souvent secondaires a une maladie ou a une intervention sur les voies 
biliaires (anastomose bilio-digestive, stenose, cholangite, parasites), une hemolyse 
chronique. 

Diagnostic 

Angiocholite (95 % des cas) : fievre, frissons, ictere. 

Explorations 

1. Augmentation des phosphatases alcalines et des transaminases. 

2. Echographie : nombreux calculs intra-hepatiques. Voies biliaires 
souvent anormales (epaississement parietal) et dilatees. 
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3. Scanographie et cholangio-IRM. 

4. Cholangiographie retrograde endoscopique si line intervention est 
envisagee. 

Traitement 

Drainage biliaire et antibiotherapie en cas d’angiocholite. 

1. Lithiase localisee : resection du territoire atteint. 

2. Lithiase diffuse : traitements non chirurgicaux : ablation des 
calculs par voie endoscopique ou transhepatique, antibiotherapie pro- 
longee. En cas d’echec, discuter une transplantation hepatique. 


CANCER DE LA REGION AMPULLAIRE 

Syn : ampullome vaterien. 


Diagnostic 

Ictere obstructif variable, angiocholite possible avec parfois melena ; 
souvent tableau voisin de celui du cancer de la tete du pancreas : dou- 
leurs de l’hypocondre droit, amaigrissement, prurit. 


Explorations 

1. Echotomographie : dilatation de la/^n^biliaire principale et des 
voies biliaires intra-hepatiques. Montre rarement la tumeur. 

2. Imagerie par resonance magn^tique, cholangio-IRM et/ou echo- 
endoscopie : permettent souvenf®de Wir la lesion et de determiner son 
etendue. 

3. Cholangiographie retrograde endoscopique : en cas de doute per- 
sistant. Permet une ’ ~ 


rue retrogra 


Traitement 

Exerese assez souvent possible (duodeno-pancreatectomie cepha- 
lique). La survie a 5 ans est de 40 a 50 %. 


CANCER DE LA VOIE BILIAIRE PRINCIPALE 

Principales localisations : canal hepatique droit ou gauche, convergence 
(cancer du hile ou tumeur de Klatskin), choledoque. 

Diagnostic 

Amaigrissement, asthenie ; douleurs de l’hypocondre droit ou epi- 
gastriques ; ictere cholestatique avec prurit. Angiocholite dans 20 a 
30 % des cas. 

Explorations 

1. Echotomographie : dilatation des voies biliaires en amont de Lobs- 
tacle tumoral. 

2. Cholangio-IRM et/ou echoendoscopie : peuvent montrer la lesion. 

3. Cholangiographie retrograde ou transhepatique pre-operatoires : par- 
fois necessaires pour montrer la localisation et l’etendue de la lesion. 

4. Tomographie par emission de positons (PET-scan) : interessante, 
mais possibility de faux positifs. 
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Traitement 

1. Resection chirurgicale de la tumeur suivie d’une anastomose bilio- 
digestive, parfois completee par une hepatectomie partielle pour les 
tumeurs de la convergence. A realiser dans un centre specialise. 

2. Si l’exerese n’est pas possible, drainage biliaire par pose d’une pro- 
these transtumorale par voie endoscopique retrograde, ou par voie 
transhepatique. 


CANCER DE LA VESICULE BILIAIRE 

Complique le plus souvent une lithiase vesiculaire, presque toujours apres 60 ans. 

Diagnostic 

Asthenie, douleurs de l’hypocondre droit, amaigrissement, parfois 
tumeur palpable, ictere en cas d’envahissement de la voie biliaire prin- 
cipal (20 a 30 % des cas). Diagnostic operatoire ou histologique. 

Explorations 

Echotomographie et scanographie : image de tumeur ou epaississe- 
ment irregulier de la paroi vesiculaire. 


Traitement 

L’exerese est rarement possible (mauvais pronb^tic). En cas de decou- 
verte histologique apres cholecystectomie, proposer une reintervention 
pour resection du lit vesiculaire et curage ganglionnaire (bon pronostic). 

o y 

POLYPE CHOLESTEROLIQUE 

Amas de cholesterol et de triglyce rtdesda tns les cellules biliaires et les histio- 
cytes de la paroi vesiculaire. P^v.d^' rtsque de degenerescence. 

Diagnostic 

Asymptomatique. 


Explorations 

Echotomographie : image hyperechogene appendue a la paroi vesi- 
culaire, non mobile aux changements de position, sans cone d’ombre. 

Traitement 

Cholecystectomie non indiquee. 


CHOLESTEROLOSE 

Syn : maladie de Caroli-Schiff. a) Forme diffuse : infiltration de la paroi vesicu- 
laire par du cholesterol et des triglycerides (dans les cellules biliaires et les his- 
tiocytes) ; b) forme polypoide : polypes cholesteroliques multiples. Pas de risque 
de degenerescence. 

Diagnostic 

Asymptomatique. 

Explorations 

Echographie : epaississement parietal localise ou global de la vesi- 
cule biliaire. 

Traitement 

Cholecystectomie non indiquee. 
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ADENOME VESICULAIRE 

Tumeur benigne solide de la paroi vesiculaire, faite de cellules biliaires. 

Diagnostic 

Asymptomatique. 

Exploration 

Echotomographie : image isoechogene, non mobile, sans cone d’ombre. 

Traitement 

Cholecystectomie indiquee si le diametre est superieur a 1 cm, car 
risque (faible) de cancer vesiculaire. 

VESICULE PORCELAINE 

Calcification totale ou partielle de la paroi vesiculaire secondaire a une chole- 
cystite chronique. 

Diagnostic 

Calcifications de la paroi de la vesicule visibles a la radiographie sans 
preparation, a l’echographie ou a la scanographie. 

Complication 

Risque eleve de cancer 

Traitement 

Cholecystectomie. 

ADENOMYOMATOSE VESICULAIRE 

Hypertrophie de la musculeuse ; invaginations de la muqueuse a travers la mus- 
culeuse (sinus de Rokitansky-Aschoff) visibles a l’echographie. Associee a une 
lithiase (cholecystectomie indiquee dans les formes symptomatiques), ou isolee 
(asymptomatique, cholecystectomie non indiquee). 

PANCREATITE AIGUE 

Le plus souvent causee par une lithiase biliaire ou l’alcoolisme chronique. 
Sinon, chercher une cause tumorale maligne ou benigne. Parfois iatrogene apres 
cholangiopancreatographie retrograde ou sphincterotomie endoscopique. 

II existe deux formes : a) oedemateuse, spontanement resolutive dont la morta- 
lity est proche de 0 % ; b) necrotico-hemorragique dont les risques sont les 
defaillances multiviscerales et la surinfection. Sa mortality peut atteindre 20 %. 

Diagnostic 

1. Douleur, epigastrique haute, irradiant en arriere, rapidement pro- 
gressive, parfois tres intense, ileus reflexe. 

2. Signes de defaillances multiviscerales (cardiovasculaire, renale, 
pulmonaire, hepatique, cerebrale). 

3. Examen abdominal : pas de contracture (contraste entre la vio- 
lence de la douleur et la pauvrete des signes abdominaux). 

4. Lithiase biliaire chez une femme de 60-65 ans, alcoolisme chro- 
nique chez un homme de 40-45 ans, tumeur chez un homme ou une 
femme de plus 60 ans. 
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Explorations 

1. Elevation souvent importante (plus de 3 fois la limite superieure 
de la normale) de la lipasemie (Tamylasemie ne doit plus etre dosee). 

2. Hyperleucocytose (10 000 a 20 000/mm 3 ) et hemoconcentration 
(hematocrite eleve). 

3. Hypocalcemie apres 1 a 3 jours, hyperglycemie moderee (dans les 
formes severes). 

4. Elevation parfois importante et transitoire (interet d’un dosage 
precoce) des transaminases (ALAT et ASAT) dans les formes biliaires. 

5. Anomalies pancreatiques a la scanographie qui doit etre faite 
d’emblee en cas de doute diagnostique ou a la 48 e heure pour pour le 
diagnostic de gravite. 

Principales complications 

1. Defaillance multiviscerale (surtout la premiere semaine), deces. 

2. Tardivement : abces pancreatique ou peri-pancreatique (princi- 
pale cause de mortalite), pseudo-kyste du pancreas. 

Traitement 

1. Medical : 

a) arret de la nutrition orale cyclique. Hyperhydratation intraveineuse. 
Traitement symptomatique du choc et de 1’ hemoconcentration (plasma, 
solutions electrolytiques), des eventuels vomissements (aspiration gas- 
trique) ; 

b) traitement antalgique (paracetamol, morphine sous-cutanee ou 
intraveineuse, novocafne intraveineiA^e^ 

c) dans les formes graves, mise en place urgente (avant la 48 e heure) 
d’une nutrition enterale sur^o hdeW striq ue ou duodenale ; 

d) antibiotiques : uniquemenT^n cas de surinfection prouvee, jamais 
en preventif. Anti-enzymes, antisecretoires gastriques inutiles. 

2. Chirurgical ou endoscopique : 

a) de la lithiase biliaire ; 

b) d’une complication (necrose infectee, pseudo-kyste). 

PANCREATITE CHRONIQUE 

Forme la plus frequente : pancreatite chronique calcifiante. Le plus souvent de 
cause alcoolique. La lesion associe : a) une fibrose ; b) une dilatation irreguliere 
des canaux excreteurs ; c) des precipitations de materiel amorphe intracanalaire, 
ulterieurement calcifie (lithiase). Causes rares : auto-immune, hyperparathyroi'die ; 
obstacle sur les canaux pancreatiques ; familiale (liee parfois a des mutations du 
gene de la mucoviscidose), post-radiotherapie, idiopathique. 

Diagnostic 

1. Terrain : homme de 40-45 ans, grand alcoolo-tabagique depuis plus de 
10 ans. 

2. Douleurs, epigastriques, sous-costales gauches ou posterieures. 

3. Signes d’insuffisance pancreatique (tardivement) : steatorrhee entraT- 
nant une denutrition moderee ; diabete possible (20 a 30 % des cas). 

Explorations 

1. Recherche de calcifications pancreatiques au mieux par scano- 
graphie. 
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2. Echographie, scanographie : taille du pancreas parfois augmentee. 
Images hyperechogenes (fibrose, calcifications). Dilatations irregu- 
lieres des canaux. Pseudo-kystes. 

3. Pancreato-IRM qui a remplace la wirsungographie retrograde endo- 
scopique : irregularites du canal de Wirsung (dilatations, stenoses). 

Principales complications 

1. Poussee aigue (voir Pancreatite aigue, p. 663). 

2. Cholestase le plus souvent anicterique, due a une compression du 
choledoque : doser 1 fois par an la gamma-GT et les phosphatases alca- 
lines. 

3. Pseudo-kyste, pouvant donner lieu a une masse palpable, a une cho- 
lestase par compression choledocienne, a une ascite riche en amylase. 

4. Hypertension portale, par compression ou thrombose veineuse, 
avec varices oesophagiennes ou gastriques. 

5. Diabete, steatorrhee (signes tardifs). 

Traitement 

1. Dietetique : suppression de l’alcool et du tabac ; regime pauvre en 
graisses cuites. 

2. En cas de douleurs : antalgiques, parfois majeurs. Si la douleur est 
difficilement controlable, envisager une intervention endoscopique 
(prothese pancreatique ou evacuation des calculs) ou chirurgicale (en 
general, anastomose pancreatico-jej unale). 

3. En cas de pseudo-kyste persistant et volumineux : ponction ou 
drainage sous imagerie, derivation kysto-digestive chirurgicale ou 
endoscopique, plus rarement exerese partielle. 

4. En cas de cholestase /persistante : derivation bilio-digestive. 

5. En cas de steatorrhee, extraits pancreatiques (2 a 6 gelules/j, au 
milieu des repas). 

6. En cas de diabete : insulinotherapie. 

CANCER DU PANCREAS 

Observe habituellement apres 60 ans, 2 fois plus frequent chez l’homme que 
chez la femme. Adenocarcinome. Plus rarement : tumeur neuro-endocrine, tumeur 
intracanalaire papillaire et mucineuse, tumeur acineuse, cystadenocarcinome. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Un ictere progressif, cholestatique avec prurit (pour les cancers de 
la tete). 

2. Des douleurs epigastriques a irradiations dorsales, parfois pseudo- 
rhumatismales, progressivement croissantes (60 % des cas). 

3. Une anorexie et un amaigrissement massif. 

4. Une hepatomegalie (de cholestase) et une grosse vesicule (pal- 
pable dans 50 a 60 % des cas). 

5. L’absence de fievre. 

6. Un diabete recent. 

Explorations 

1. Hyperbilirubinemie conjuguee ; elevation des phosphatases alca- 
lines et de la gamma-GT ; transaminases normales ou peu elevees. 


666 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


2. Hyperglycemie et glycosurie possibles. 

3. Elevation du CA 19-9 au-dela de 300 U/ml (en dessous de ce seuil, 
risque de faux positifs). 

4. Echotomographie et scanographie : vesicule et voie biliaire principale 
dilatees. Image de la tumeur hypodense. Dilatation du canal de Wirsung et 
atrophie de la queue du pancreas. Rechercher des metastases hepatiques 
et peritoneales. Cytoponction ou biopsie de la tumeur ou des metastases. 

5. Echo-endoscopie pancreatique eventuellement avec biopsies. 

6. Cholangio-wirsungographie par IRM. 

Traitement 

Indication chirurgicale formelle si tumeur extirpable et duodeno-pan- 
createctomie possible. Souvent (plus de 90 % des cas), tumeur inextir- 
pable : traitement palliatif de la douleur, de la compression biliaire, 
duodenale (traitement le plus souvent endoscopique ou chirurgical), 
chimiotherapie. 


TUMEUR INTRACAN ALAI RE PAPILLAIRE 
ET MUCINEUSE DU PANCREAS 


Syn : TIPMP. Tumeur connue depuis les annees 199© dont la reconnaissance est 
de plus en plus frequente, notamment avec le developp^rnent de la pancreato-IRM. 
Histologiquement : polype intracanalaire secretant un liquide epais. Peut toucher 
tout ou partie de la glande dans les canaux secondaires ou le canal principal. 
Risques evolutifs : pancreatites aigues rares, exceptionnellement severes, degene- 
rescence dont la frequence depend de la localisation de la tumeur. 

Diagnostic 

Decouverte fortuite, ou pouss 
Parfois forme maligne d’en 


pancreatite aigue, steatorrhee. 


Explorations 

Imagerie par echographie, scanner ou IRM : dilatation des canaux 
pancreatiques selon la localisation de la tumeur. 



Traitement 

Surveillance etroite ou chirurgie selon les risques evolutifs. 


TUMEURS ENDOCRINES DU PANCREAS 

Diagnostic important car survie souvent assez longue. 

Diagnostic 

1. Decouverte par un syndrome de masse en cas de tumeur endo- 
crine non secretante de plus en plus frequente. 

2. Symptomes dependants de l’hormone secretee : 

a) insulinome : hypoglycemie organique (voir p. 952) ; 

b) gastrinome : syndrome de Zollinger-Ellison (ulceres digestifs mul- 
tiples, diarrhee, tumeur du pancreas) (voir p. 585) ; 

c) tumeurs a polypeptide intestinal vasoactif (VIP) : syndrome de 
Verner-Morrison ou cholera pancreatique (diarrhee intense pseudo- 
cholerique) (voir p. 586) ; 

d) glucagonome : diabete, erytheme necrosant (voir p. 939) ; 

e) plus rarement, somatostatinome (diabete, steatorrhee), tumeurs a 
a GH-RH (acromegalie), a CRH (syndrome Cushingoid e). 


Hematologie 

par M. Leporrier 


Si la terminologie hematologique ne vous est pas familiere, 
consultez la 3 e partie de la PEM : Examens de laboratoire en hematologie. 


COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’UNE ANEMIE ? 


Taux d’hemoglobine inferieur a 13 g/dl chez I’homme, a 12 g/dl chez la femme, 
a 11 g/dl chez la femme enceinte (voir tableau 223, p. 1601). Ne pas se fier au 
nombre des hematies qui peut etre abaisse ^ans pour autant constituer une 
anemie s’il existe une macrocytose nette. L’identification de la cause est basee sur 
le contexte et l’analyse rigoureuse de I’hemogramme. 

Diagnostic 

1. Si I’anemie est d’ installation 
exteriorisee ou non (notamme 

une hemolyse aigue. Ces cas Vont generalement d’identification 
facile par la presence de signes clir 
teurs. 

2. Preciser le type de I’anemie par l’analyse des donnees de rhemo- 
gramme : 


lie, evoquer une hemorragie 
festive ou intraperitoneale) ou 
t generalement d’identification 
; cliniques et/ou d’un contexte evoca- 


a) le volume globulaire moyen (VGM) en precise le caractere normo- 
cytaire (VGM entre 80 et 100 p 3 ), microc^aire (VGM < 80 p 3 ) ou macro- 
cytaire (VGM > 100 p 3 ) ; 

b) la numeration des reticulocytes atteste de son caractere regene- 
rate ou non ; 


c) la lecture attentive du frottis sanguin peut reveler des anomalies 
morphologiques erythrocytaires parfois tres specifiques et inappa- 
rentes sur les donnees chiffrees : spherocytes, schizocytes, drepano- 
cytes, plasmodium... (voir Etude morphologique des hematies, 

p. 1602) ; 

d) se souvenir que les modifications du VGM peuvent etre absentes 
lors des premieres semaines de l’anemie, lorsque plusieurs meca- 
nismes sont associes ou lorsque le sujet a ete transfuse. 


ANEMIE MICROCYTAIRE 

Syn : hypochrome. Volume globulaire moyen < 80 p^. Attention / Se souvenir que 
la carence en fer et l’inflammation ne provoquent de modification du volume glo- 
bulaire moyen qu’apres plusieurs mois. L’anemie resultant de l’un de ces meca- 
nismes est d’abord normocytaire. 
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Diagnostic 

Doser le fer serique et la capacite de fixation de la transferrine (side- 
rophiline), ou la ferritine serique (voir p. 1616). 

1. Fer serique diminue (< 13 pmol/1) : 

a) capacite totale de fixation de la transferrine augmentee 
(> 70 pmol/1) ou ferritine serique abaissee (< 20 pg/1) : il s’agit d’une 
anemie secondaire a une carence en fer ; 

b) capacite totale de fixation de la transferrine normale ou diminuee 
(< 70 pmol/1), ou ferritine serique augmentee (< 100 pg/1) : il s’agit 
d’une anemie secondaire a un processus inflammatoire chronique. 

2. Fer serique normal ou augmente (> 13 pmol/1) : il s’agit d’un syn- 
drome thalassemique. 


I. ANEMIE PAR CARENCE MARTIALE 

Syn : anemie ferriprive. Les signes cliniques de cette carence sont rarement pre- 
sents : langue depapillee, ongles en cupule (koilonychie), dysphagie sideropenique 
de Plummer-Vinson. 

Principales causes 

Chercher une cause de saignement chronique, generalement digestif 
ou uterin. • 

1. Femmes non menopausees : regies abondarife^s (polypes, fibromes, 
sterilet, troubles de l’hemostase plus raremfertoT&t maternites expli- 
quent la majorite des carences en fer. 

2. Femmes normalement reglees ou menbpausees, et hommes : cher- 
cher avec opiniatrete une cause de saignement digestif, dont le carac- 
tere distillant chronique est surtout le fait des tumeurs malignes. 

3. Chez le sujet jeune : en Fabsence de cause, recherche d’un diverti- 
cule de Meckel (voir p. 573). 

4. N’incriminer l’une des causes suivantes qu’avec reticence : 

a) traitement anticoagulant ou par anti-inflammatoire non steroi’dien 
exceptionnellement seul responsable, en realite favorisant souvent le sai- 
gnement d’une lesion digestive meconnue ; 

b) hernie hiatale : ne saigne que compliquee d’un ulcere peptique ; 

c) hemorroides : leur responsabilite ne peut etre retenue qu’apres 
une enquete completement negative. 

5. Se souvenir que les dons du sang repetes peuvent engendrer ou 
aggraver une carence martiale latente, en particulier chez les femmes 
reglees. 

6. Sont exceptionnelles : les pertes de fer par epistaxis a repetition 
(maladie de Rendu-Osler), par hemosiderose pulmonaire (idiopathique 
ou dans le cadre d’un syndrome de Goodpasture), par hemosiderinurie 
chronique (valves cardiaques, hemolyses intravasculaires chroniques). 

7. En l’absence des causes precedentes, evoquer trouble d' absorption 
du fer (gastrectomie, syndrome de malabsorption...), un defaut 
d’apport (regime alimentaire desequilibre, anorexie mentale). Une aug- 
mentation des besoins (croissance, grossesse) n’est generalement pas 
seule en cause et ne fait que reveler une carence latente. 

8. Chez une patiente exergant une profession de caractere medical 
ou paramedical, avoir a l’esprit la possibilite de saignements provoques 
et dissimules de maniere perverse (syndrome de Lasthenie de Ferjol). 
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9. Chez le nourrisson , la carence martiale est le plus souvent due a un 
defaut d’apport et a l’importance des besoins, de retentissement parti- 
culierement marque lorsque les reserves martiales sont faibles a la 
naissance (prematures, jumeaux). 


Traitement 

1. Traitement curatif : suppression eventuelle de la cause, et adminis- 
tration orale de sels de fer : 100 mg de fer/jour chez l’adulte, 2 a 
5 mg/kg/jour chez l’enfant pendant 6 mois au moins, ou de fa^on pro- 
longee si la cause ne peut etre supprimee (voir Fer, p. 157). Un traite- 
ment efficace corrige la baisse d’hemoglobine en quatre a huit 
semaines, la microcytose en trois a quatre mois, et restaure des 
reserves en fer adequates (normalisation de la ferritine serique) en six 
mois. Le traitement doit done ne pas etre interrompu avant ce delai. 

2. Traitement preventif : grossesse (1 mg/kg/jour per os a partir du 
4 e mois) ; premiere enfance : les laits actuels (l er et 2 e age, croissance, 
voir tableau 111, p. 429) sont enrichis en fer (entre 0,5 et 0,8 mg/100 ml). 
A defaut, 2-3 mg/kg/j de fer en solution buvable dans les biberons. 


II. ANEMIE DES SYNDROMES INFLAMMATOIRES 

Elies resultent d’une sequestration du fer dans les macrophages. Attention ! En 
presence d’une anemie ayant ces caracterei, il est difficile voire impossible 
d’exclure la possibility d’une carence en fer eventuellement associee. 

Principales causes 

Infection chronique ou prolongee, maladie inflammatoire (polyarth- 
rite rhumatoide, maladie de Hort< jn...), neoplasies evolutives. 


Traitement 

Celui de l’affection 


ion causale. Le 


Le traitement par le fer est inefficace. 


III. SYNDROMES THALASSEMIQUES 

II s’agit d’un trouble primitif de synthese d’hemoglobine avec defaut d’utilisa- 
tion du fer par la moelle (voir Thalassemies, p. 692). 


ANEMIE MACROCYTAIRE 

La macrocytose resulte d’un ralentissement de division des erythroblastes 
medullaires. Toutefois, deux circonstances peuvent induire une macrocytose en 
dehors de ce mecanisme : E) un taux eleve de reticulocytes engendre une macro- 
cytose moderee (100-110 p 1 *), en raison du plus grand volume de ceux-ci ; 2) des 
auto-anticorps anti-hematies (agglutinines froides) peuvent etre responsables 
d’une macrocytose artefactuelle par comptage simultane d’hematies agglutinees. 

I. DEFICIT EN VITAMINE B, 2 

Diagnostic 

1. Souvent latent ou parfois revele des symptomes neurologiques 
(syndrome neuro-anemique, voir p. 1189). 

2. Peut etre confirme par la diminution du taux de la vitamine B 12 
serique avant toute administration de celle-ci (voir p. 1616), ou par 
l’augmentation de l’homocysteine plasmatique (voir p. 1616). Le test de 
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Schilling simple et apres addition de facteur intrinseque (voir p. 1673) 
permet de le rattacher la malabsobtion a une origine gastrique ou ileale. 

Principales causes 

Anemie de Biermer (voir p. 689), gastrectomie, syndrome de malab- 
sorption par lesion du grele terminal, resection ileale (voir p. 551), par 
colonisation bacterienne chronique du grele (voir p. 580), Les autres 
causes sont exceptionnelles : bothriocephalose, deficit congenital de 
l’absorption ileale de la vitamine Bj 2 (syndrome d’lmerslund-Najman- 
Grasbeck), deficit congenital en facteur intrinseque (anemie perni- 
cieuse congenitale), deficit congenital en transcobalamine II. 

Traitement 

Vitamine B^ par voie intramusculaire. 

II. DEFICIT EN FOLATES 


Diagnostic 

La carence intracellulaire en folates est responsable d’une hyperho- 
mocysteinemie (voir p. 1616). Peut etre confirme par la diminution du 
taux de folates seriques ou mieux, erythrocytaires, avant toute adminis- 
tration d’acide folique (voir p. 8). 

Principales causes 

1. L’alcoolisme est, en France, urn 
cytose moderee, dont la regression 
sevrage. 

2. Defaut d’apport, d’absorptibh ou d’utilisation 
tomie, syndrome de malabsorption, cirrhose. 

3. Augmentation des besoins : grossesse, reaction erythroblastique 
des hemolyses chroniques. 

4. Medicaments interferant avec le metabolisme de F acide folique : 
pyrimethamine, amethopterine, trimethoprime, triamterene, derives de 
l’hydanto'fne, primidone, barbituriques, contraceptifs oraux. 



e frequente de macro- 
est habituelle par le seul 


carence, gastrec- 


Traitement 

Acide folique per os (et non acide folinique, reservee a d’autres indi- 
cations) ; suppression d’un facteur toxique eventuel. 

Attention ! Le traitement d’une carence en vitamine B^ par l’acide 
folique peut procurer une amelioration hematologique trompeuse, mais 
surtout provoquer l’apparition de troubles neurologiques parfois 
severes et lentement ou incompletement reversibles. 

III. MEDICAMENTS ALTERANT DIRECTEMENT LA SYNTHESE 
DES ACIDES NUCLEIQUES 

Les principaux medicaments en cause sont l’hydroxyuree, l’azidothymidine 
(AZT), le 5-fluoro-uracile, l’azathioprine, la 6-aza-uridine, la 6-mercaptopurine, la 
thioguanine, la cytosine arabinoside. 

Diagnostic 

La macrocytose qui resulte de leur utilisation est parfois prononcee 
(VGM >120 p 3 ). Elle entrame une diminution du nombre des hematies 
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au prorata de leur augmentation de volume, qui ne doit pas etre assi- 
milee a un phenomene de toxicite du traitement. 

IV. MYELODYSPLASIES 

Une macrocytose, parfois isolee, peut etre un mode revelateur d’un trouble de 
production medullaire latent (voir p. 705). 

Diagnostic 

Le diagnostic est evoque sur la coexistence d’autres anomalies de 
l’hemogramme (neutropenie, thrombopenie, degranulation des neutro- 
philes, monocytose) et base sur l’etude du myelogramme. 

V. ANOMALIES METABOLIQUES HEREDITAIRES 

Elies affectent le nouveau-ne ou le nourrisson : anomalies du metabolisme des 
pyrimidines (acidurie orotique) ou des folates (deficit en dihydrofolate reductase, 
acidurie methylmalonique). 


ANEMIE NORMOCYTAIRE 

Volume globulaire moyen entre 80 et 100 p^. 


>. too 


'3) permet d’orienter le 


Diagnostic 

Une numeration des reticulocytes (von* 
diagnostic. Le resultat doit etre interpr6te en concentration/mm 13 et 
non en pourcentage : 

1. Reticulocytes <150 000/mnr : l’anemie est peu ou aregenerative. 
Un defaut de production est e^lyise. 

2. Reticulocytes > 150 : l’anemie est regenerative et l’effort 

de production repond a une bemolyse, un saignement aigu, ou a la cor- 
rection d’une carence eb vitamine Bi 2 - 

/. ANEMIE NORMOCYTAIRE AREGENERATIVE 


Principales causes 

1. S’assurer qu’aucune des affections suivantes n’est en cause : cir- 
rhose, insuffisance renale, insuffisance antehypophysaire , insuffisance thy- 
roidienne , infection ou maladie inflammatoire chronique. 

Attention ! Se souvenir que la carence en fer et {’inflammation ne pro- 
voquent une modification sensible du volume globulaire moyen 
qu’apres un delai de plusieurs mois. L’anemie resultant de 1’un de ces 
mecanismes est d’abord normocytaire pendant les premieres semaines. 

2. Penser a une fausse anemie par hemodilution si le contexte y incite 
(grossesse, volumineuse splenomegalie, cirrhose, presence d’une 
immunoglobuline monoclonale) ; verification possible (en dehors de la 
grossesse) par mesure isotopique du volume plasmatique. 

3. Chercher attentivement des modifications morphologiques erythro- 
cytaires par l’etude du frottis (elles ne sont pas decelables par les auto- 
mates), en sachant qu’une faible population d’hematies anormales n’a 
pas de retentissement sur les constantes erythrocytaires et en se rap- 
pelant que ces constantes peuvent etre normales lorsqu’une double 
population microcytaire et macrocytaire est presente. 
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4. Faire un myelogramme surtout s’il existe une atteinte leucocytaire 
et/ou plaquettaire associee, ou si les recherches precedentes n’ont pas 
fourni de solution : 

a) myelogramme pauvre : ne conclure a une aplasie medullaire (voir 
p. 702) qu’apres avoir confirme la pauvrete de la moelle par une biopsie 
medullaire et exclu une infiltration maligne inapparente ou une fibrose 
medullaire ; 

b) myelogramme riche, notamment en erythroblastes : il s’agit le 
plus souvent d’une myelodysplasie (voir p. 705), plus exceptionnelle- 
ment d’une dyserythropoiese congenitale. 

II. ANEMIE NORMOCYTAIRE REGENERATIVE 

L’augmentation des reticulocytes traduit une adaptation de la production 
medullaire en reponse a l’anemie. L’activite medullaire peut etre multipliee par 10 
dans de telles circonstances et le taux des reticulocytes sanguins peut ainsi 
atteindre 500 000/mm 3 . Toutefois, l’elevation des reticulocytes n’est consequente 
qu’apres un delai de plusieurs jours. Elle manque dans les premieres heures ou 
jours d’une anemie hemorragique ou d’une anemie hemolytique aigues. 

Principales causes 

1. Hemolyse : 

a) intravasculaire, souvent aigue : paleur, frisspns, douleurs abdomi- 
nales, serum fonce (hemoglobinemie), urine^&plres (hemoglobinurie 
sans hematurie) ; possibility de choc avec anurie par nephropathie 
tubulo-interstitielle. Parfois anemie d’installation moins bruyante, mais 
accompagnee d’ictere et d’effondremeflfc^ rhaptoglobinemie et d’hemo- 
siderinurie. Mode habituel des accidents y d’incompatibilite transfusion- 
nelle, des accidents chez les sujets deficitaires en glucose-6-phosphate 
deshydrogenase (p. 698) rifct *avec une hemoglobine instable (voir 
tableau 139, p. 696), de certaines hemolyses par autoanticorps froids 
(p. 700), de la maladie de l\4drchiafava-Micheli (p. 701), de la fievre 
bilieuse hemoglobinurique (p. 828), des intoxications industrielles ou 
menageres (voir tableau 193, p. 1291) par l’aniline, l’hydrogene arsenie ; 

b) tissulaire (extravasculaire) : ictere a bilirubine libre, splenome- 
galie. Mode habituel de toutes les hemolyses constitutionnelles par 
anomalies de membrane (spherocytose hereditaire, p. 690, deficits 
enzymatiques de la glycolyse erythrocytaire, p. 698) et de la plupart 
des hemolyses auto-immunes a anticorps chauds (p. 700). 

2. Regeneration apres hemorragie aigue abondante (> 10-15 ml/kg). Dia- 
gnostic evident si saignement exteriorise (digestif, uterin), plus difficile si 
saignement non exteriorise (hematomes musculaires, hemoperitoine). 

3. Regeneration apres traitement d’une carence en uitamine B^- La 
correction d’une carence en fer n’entrame pas de crise reticulocytaire 
appreciable. 

COMMENT RECONNAITRE LA CAUSE 
D’UNE ANOMALIE DE L’HEMOSTASE ? 

L’hemostase regroupe les processus assurant la fluidite du tissu sanguin, 
equilibre fragile dont les alterations exposent aux risques de saignement ou de 
thrombose. L ' hemostase primaire est liee aux interactions entre plaquettes- 
vaisseaux. La coagulation plasmatique regroupe les interactions entre proteines 
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plasmatiques aboutissant a la constitutuion d’un caillot de fibrine. La fibrinolyse 
est le processus par lequel est assuree la dissolution des caillots apres cicatrisa- 
tion endotheliale. 


Diagnostic 

Base sur : 


1. Les caracteres du saignement : 


a) spontane (caractere essentiel), surtout cutaneo-muqueux (pur- 
pura) : oriente vers une anomalie d’hemostase primaire ; 

b) provoque par un traumatisme declenchant minime (hematome 
apres injection intramusculaire, extraction dentaire, hemarthrose par 
microtraumatismes articulaires) ou non (intervention chirurgicale) : 
oriente vers une anomalie de coagulation. 


2. L’interrogatoire, essentiel : antecedents familiaux (hemophilie, 
thrombopathies constitutionnelles, maladie de Willebrand), medica- 
ments (antivitaminiques K, antiagregants), episodes hemorragiques 
lors d’interventions chirurgicales ou d’actes invasifs anterieurs, abon- 
dance des regies chez les femmes. 

Attention ! II faut eviter d’attribuer a un trouble de l’hemostase qu’il 
soit spontane ou dependant d’un traitemefit anticoagulant, l’entiere res- 
ponsabilite d’un saignement localise (digqstif, uterin urinaire...) : il peut 
s’agir du saignement d’une lesion neopilaf>fque ou non, favorisee par 
l’anomalie d’hemostase. 


Explorations 

1. Anomalie d’hemostase 


Ov 

: primaire : temps de saignement allonge, 
numeration des plaquej^es (significative si < 50 000/mm 3 ). 

2. Anomalie de la coagulation plasmatique : allongement du temps de 
cephaline activee, du temps de Quick, fibrinogene. 

Seuls des resultats nettement pathologiques de ces tests sont sus- 
ceptibles d’expliquer un syndrome hemorragique. 


COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’UNE ANOMALIE D’HEMOSTASE PRIMAIRE ? 

Les lesions de purpura peuvent prendre l’aspect de petechies (hemorragies 
superficielles punctiformes, cutanees ou muqueuses), d’ecchymoses, de vibices 
(stries hemorragiques lineaires des plis de flexion). La caracteristique patho- 
logique essentielle de ces lesions est leur apparition spontanee. Elies traduisent 
une anomalie d’hemostase primaire (interaction plaquettes-vaisseaux). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Le contexte, l’aspect clinique des lesions (purpura, saignements 
muqueux (epistaxis, gingivorragies, menorragies). 

2. La numeration de plaquettes. 

3. Le temps de saignement si les plaquettes sont normales ou la 
thrombopenie peu marquee, complete d’eventuels tests plus specia- 
lises en cas d’allongement (etude du facteur Willebrand, agregation pla- 
quettaire in vitro). 
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I. EXISTENCE D'UNE THROMBOPENIE 

Significative si < 50 OOO/mm^ : il est inutile de mesurer le temps de saignement, 
toujours allonge dans ce cas. 

1. Le risque de saignement spontane n’est generalement important que dans les 
cas de thrombopenie < 20 OOO/mm^. II depend egalement de lesions associees 
(digestive, urologique, uterine, malformation vasculaire cerebrale) dont la throm- 
bopenie peut favoriser le saignement. 

2. Les signes de gravite imposant l’hospitalisation urgente par crainte d’un sai- 
gnement grave (principalement digestif ou cerebro-meninge) sont le caractere 
extensif du purpura, la presence de bulles sanglantes buccales, les cephalees, les 
hemorragies retiniennes (fond d’ceil). 

3. En l’absence de cause evidente, preciser par un myelogramme si la thrombo- 
penie est d’origine centrale ou peripherique (la thrombopenie ne contre-indique 
pas cet examen). 

Principales causes 

1. Thrombopenie centrale (pauvrete et/ou dystrophie des megacaryo- 
cytes) : 

a) le plus souvent acquise : insuffisance medullaire (voir p. 702), 
alcoolisme, carence aigue en folates (thrombopenie brutale apres inter- 
vention chirurgicale ou reanimation prolongee), curable par adminis- 
tration parenterale d’acide folinique ; 

b) tres rarement constitutionnelle : amegacaryocytose congenitale, 
maladie de Fanconi, anomalie de May-Hegglin, etc. 

2. Thrombopenie peripherique (moelle normale, riche en megacaryo- 

cytes). Rechercher : .. . 

a) un medicament responsable d une reaction immuno-allergique (qui- 
nine, quinidine, digoxine, heparine, rifamj5icine, sels d’or, sulf amides...). 
Attention ! La quinine entre aussi dans la composition de boissons 
gazeuses (« Indian Tonic »4^u Jp^Wtives (Saint-Raphael Quinquina) ; 

b) une infection virale recdhte ^mononucleose infectieuse, infection a 
cytomegalovirus) ou chronique (VIH), un lupus erythemateux disse- 
mine, une hemopathie lymphoi'de chronique, tout en sachant que sou- 
vent aucune cause n’est decouverte (purpura thrombopenique 
idiopathique, voir p. 732) ; 

c) en cas de transfusion recente, evoquer un exceptionnel purpura 
post-transfusionnel par conflit dans les systemes de groupes plaquet- 
taires (HpA 1, 3, 5) ; 

d) une consommation de plaquettes par activation anormale de la coa- 
gulation : coagulation intravasculaire localisee (hemangiome geant) ou 
disseminee, prothese valvulaire, syndrome de Moschcowitz (voir 
p. 731), syndrome HELLP (voir Pre-eclampsie, p. 1396). 

3. Anomalie constitutionnelle : syndrome de Wiskott-Aldrich (voir 

p. 688). 

4. Transfusions massives. 

5. L’hypersplenisme (voir p. 688) est rarement responsable de 
thrombopenies importantes. 

6. Thrombopenie chronique et d’interpretation equivoque : preciser 
le mecanisme central ou peripherique de la thrombopenie par une 
etude de la duree de vie des plaquettes (voir p. 1614). 

7. En l’absence de cause identifiable : purpura thrombopenique 
« idiopathique » ou auto-immun (voir p. 732). 


HEMATOLOGIE 


675 


II. ABSENCE DE THROMBOPENIE IMPORTANTE, 

TEMPS DE SAIGNEMENT ALLONGE 

II faut etudier la morphologie et des fonctions d’adhesion et d’agregation pla- 
quettaires (laboratoires specialises, voir tableau 226, p. 1609). 


Principales causes 

1. Deficit en proteines plasmatiques intervenant dans l’adhesion pla- 
quettaire : Maladie de Willebrand surtout (voir p. 735), afibrinogenemie 
constitutionnelle exceptionnellement. 

2. Thrombopathies acquises : medicaments anti-agregants, anti- 
inflammatoires non steroidiens, syndromes myeloproliferatifs (troubles 
divers des fonctions plaquettaires), insuffisance renal e (trouble de 
l’agregation des plaquettes et de la liberation de leurs constituants). 

3. Thrombopathies constitutionnelles (exceptionnelles) : 


a) thrombasthenie de Glanzmann : transmission autosomale reces- 
sive, absence d’agregats plaquettaires sur lame, defaut de retraction du 
caillot et absence d’agregation a tous les inducteurs, anomalie de la 
glycoproteine Ilb/IIIa (CD 41/61) ; 


b) dystrophie thrombocytaire hemorragipare (ou syndrome de Ber- 
nard-Soulier) : transmission autosomale/r^c%sive, plaquettes geantes, 
absence d’agregation en presence de ristpcetine, defaut d’adhesion au 
sous-endothelium liee a l’anomalie des glycoproteines de membrane lb 
(CD42b, CD42c), IX (CD 42a) ou V ; 

c) thrombopathie par defaufrfPadh esion du collagene : anomalie de la 
glycoproteine Ia/IIa (CD49b/CD29) ; 

d) thrombopathie du « pdQ$ vide » et syndrome des plaquettes grises : 
transmission autosomale dominante dans les deux cas, deficit concer- 
nant respectivement les granules denses et les granules alpha-plaquet- 
taires, possibilite de myelofibrose dans la seconde variete ; 


e) deficit en cyclo-oxygenase ou en thromboxane synthetase (trouble 
de la liberation des constituants plaquettaires : transmission auto- 
somale dominante). 


III. TEMPS DE SAIGNEMENT ET NUMERATION 
DES PLAQUETTES NORMAUX 

II s’agit d’un purpura vasculaire (voir p. 734). L’hemostase primaire n’est pas 
en cause. 


COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’UNE ANOMALIE DE COAGULATION ? 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les antecedents personnels (regies, interventions, traumatismes, 
accouchements), familiaux, les traitements en cours (anticoagulants). 

2. L’etude du temps de Quick, de cephaline, du fibrinogene. 
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I. TEMPS DE CEPHALINE ALLONGE , TEMPS DE QUICK 
NORMAL 

Le trouble affecte la voie intrinseque de la coagulation : les facteurs VIII et IX, 
et du systeme contact (facteurs XII, XI, kininogene, prekallicreine). Preciser le fac- 
teur deficitaire, ou l’existence d’un inhibiteur. 


Principales causes 

1 . Deficit en facteur(s ) de la voie intrinseque : deficit en facteur VIII ou 
IX (hemophilie A ou B, voir p. 736), en facteur XI (maladie de Rosenthal, 
ex-hemophilie « C »). La maladie de Willebrand associe generalement un 
deficit en facteur VIII et un allongement du temps de saignement (voir 
p. 735). 

2. Deficit de la phase contact : facteur XII, kininogene de hauts poids 
moleculaire, prekallicreine : ces deficits n’entrament pas, en general, de 
tendance hemorragique. 

3. Inhibiteur de voie intrinseque (syn : anticoagulant circulant) : 

a) generalement a type d’anticorps antiphospholipides (voir p. 1007) ; 

b) rarement inhibiteur immunologique anti-facteur VIII : affection 
auto-immune, post-partum, induction par la penicilline. 


II. TEMPS DE QUICK ALLONGE , TEMPS DE CEPHALINE 
NORMAL 

Deficit isole en facteur VII jStr 

Generalement constitutionnel (transmission autosomale recessive). 
Manifestations hemorragiques proches de l’hemophilie, dependant du 
taux de facteur VII (severest Traitement : concentres plasma- 

tiques de facteur VII (voir p. 149> 



III. TEMPS DE CEPHALINE ET DE QUICK ALLONGES 


Le trouble porte sur les phases finales de la coagulation communes aux voies 
intrinseque et extrinseques : interviennent dans cette phase les facteurs I (fibrino- 
gene), II (prothrombine), V (pro-accelerine), VII (proconvertine) et X (facteur 
Stuart). Orienter le diagnostic par le dosage du fibrinogene et la mesure d’activite 
des differents facteurs. 


Principales causes 

1. Deficit combine des facteurs II, VII, IX et X : avitaminose K Elle 
peut resulter d’un traitement antivitaminique K, d’une carence 
d’absorption (cholestase chronique, malabsorption severe), d’une 
intoxication par raticide ou, en periode neonatale, d’une maladie 
hemorragique du nouveau-ne (voir p. 1429). 

2. Deficit combine en facteurs II, V, VII, IX et X : Insuffisance hepato- 
cellulaire (voir p. 627). 

3. Deficit isole en facteur II, V ou X : 

a) constitutionnel, autosomique recessif (exceptionnel) ; 

b) acquis : amylose (facteur X), auto-anticorps (exceptionnel). 

IV. FIBRINOGENE ABAISSE 

Les saignements ne sont observes qu’en cas de taux inferieur a 1 g/1. 
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Diagnostic 

\ . Afibrinogenemie (fibrinogene indosable) ou hypofibrinogenemie 
constitutionnelles (rares). Transmission autosomale recessive. Hemor- 
ragies parfois precoces dans les cas severes (a la chute du cordon). 

2. Dysfibrinogenemie constitutionnelle. Transmission autosomale 
dominante. Fibrinogene abaisse par methode chronometrique, normal 
par dosage immunologique. Latence clinique habituelle, possibility de 
manifestations thromboemboliques. 

3. Dysfibrinogenemie acquise (hepatopathies chroniques). 

4. Syndromes de defibrination (voir p. 738). 

V. HEMORRAGIES SANS ANOMALIE DE COAGULATION 


Diagnostic 

1. Deficit constitutionnel en facteurXIII (exceptionnel). Transmission 
autosomale recessive ou recessive liee au sexe. Hemorragies souvent 
graves et troubles associes de cicatrisation (chute du cordon). Redis- 
solution rapide du caillot dans l’acide monochloracetique ou l’uree. 
Dosage specifique en laboratoire specialise. 

2. Syndrome de Gardner-Diamond. Ecchymoses precedees par des 

signes locaux (douleur prurit, cedeme), 2bne dorsale en general epar- 
gnee. Predominance feminine, fort context de conversion. La poussee 
ecchymotique peut etre reproduce par l’infection sous-cutanee d’une 
quantite minime des propres hematies ou d’un extrait de leucocytes 
sanguins du patient. ^ 

3. Toujours evoquer chez une feihn 
inavouee. 

COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’UNE AUGMENTATION DES PLAQUETTES 
SANGUINES ? 


nme ou un enfant une maltraitance 


L’augmentation des plaquettes (> 500 000/mm^) est en general cliniquement 
latente, ou parfois s’accompagne de sensation de cuisson ou de picotements 
palmo-plantaires, de livedo reticulaire. Les thromboses, arterielles ou veineuses, 
sont possibles et leur risque justifie un traitement anticoagulant si les plaquettes 
depassent le million/mm 3 . 


Principales causes 

1. Thrombocytoses transitoires. Elies sont secondaires a divers etats 
pathologiques : hemorragie aigue, hemolyse aigue, infection, trauma- 
tisme, intervention chirurgicale. 

2. Thrombocytoses chroniques. Rechercher un antecedent de splenec- 
tomie, un syndrome inflammatoire (CRP), une carence en fer (fer 
serique et taux de transferrine ou ferritine), des signes d’asplenie 
(corps de Jolly intra-erythrocytaires), une splenomegalie : 

a) CRP elevee, fer serique bas, mais transferrine abaissee et/ou ferri- 
tine augmentee : il s’agit d’une reaction inflammatoire chronique ; 

b) fer serique abaisse, mais transferrine augmentee ou ferritine effon- 
dree : il s’agit d’une carence en fer habituellement responsable d’une 
anemie microcytaire. La thrombocytose regresse rapidement avec le 
traitement martial ; 
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c) splenectomie : les plaquettes se stabilisent a 500-600 000/mm 3 . Les 
memes valeurs s’observent dans Yasplenie (voir p. 688) ; 

d) la presence (inconstante) d’une splenomegalie evoque un syn- 
drome myeloproliferatif chronique, et en particulier une thrombo- 
cytemie essentielle (voir p. 714) ; 

e) myelodysplasie avec deletion 5q (syndrome 5q- voir p. 705). 


COMMENT RECONNAITRE LA CAUSE 
D’UNE NEUTROPENIE? 

Polynucleaires neutrophiles au-dessous de 1 800/mm^. Les sujets noirs ont des 
valeurs physiologiques jusqu’a 1 000-1 200/mm^. Le risque infectieux depend plus de 
la capacite de migration tissulaire des neutrophiles que d’un chiffre de polynucleaires 
dans le sang et n’est reel qu’au-dessous de 500 neutrophiles/mm^. Les surinfections 
sont alors principalement bacteriennes et fongiques (voir tableau 149, p. 752). 


Diagnostic 

Le diagnostic est base sur le contexte de la neutropenie : 

1. Diverses infections parasitaires (paludisme, kala-azar), bacteriennes 
(fievres typhoi'des, brucellose) ou virales (grippe, hepatite, mononucleose 
infectieuse...) peuvent engendrer une neutropejjie rarement inferieure a 
1 000/mm 3 , generalement transitoire et au second-plan des symptomes. 

2. Enqueter sur l’existence d’une maladie auto-immune (polyarthrite 
rhumatoide, lupus erythemateux), d’une hypertension portale ou d’une 
splenomegalie (hypersplenisme, voir p. des prises medicamen- 
teuses (neuroleptiques, antithyroi'd^^^ de synthese, anti-inflamma- 
toires non steroidiens). 

3. L’existence d ’ anomalies, n^eme discretes, sur les autres lignees du 
sang (macrocytose, thrombopenie, monocytose, lymphocytose ou cel- 
lules anormales) oriente vers une affection hematologique et justifie le 
myelogramme d’emblee. 


/. NEUTROPENIE SUPERIEURE A I 000/mm 3 

Si la neutropenie est moderee (> 1 000/mm 3 ), ancienne et isolee 
(absence de manifestations cliniques et d’atteinte des autres lignees) : il 
s’agit tres probablement d’une neutropenie par margination excessive des 
polynucleaires , etat benin tres frequent, lie a un trouble de repartition 
(diminution des polynucleaires circulants au profit des polynucleaires non 
circulants) ; disparition frequente de la neutropenie apres repas ou effort. 


II. NEUTROPENIE INFERIEURE A I 0001mm 3 

Preciser grace au contexte et au myelogramme l’origine de la neutro- 
penie. 

1. Le myelogramme est anormal : 

a) envahissement par des cellules malignes hematopoi'etiques (leuce- 
mies aigues, leucemie a tricholeucocytes) ou non (metastases) ; 

b) anomalies de maturation granuleuse : myelodysplasies (voir p. 705) ; 

c) rarefaction isolee des cellules granulocytaires (agranulocytose 
aigue, voir p. 704) ou de toutes les lignees dans le cadre d’une aplasie 
medullaire (voir p. 702). 

2. Le myelogramme est normal : 
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a) evoquer une neutropenie auto-immune, surtout s’il existe d’autres 
manifestations dysimmunitaires : syndrome de Sjogren, lupus erythe- 
mateux, syndrome de Felty (association d’une polyarthrite rhumato’ide, 
d’une neutropenie de mecanisme complexe et d’une splenomegalie) ou 
une leucemie a lymphocytes granuleux (voir p. 680) ; 

b) n’accepter le diagnostic d ' hypersplenisme (voir p. 688) qu’en 
l’absence des affections precedentes et en presence d’une splenome- 
galie dont la cause est connue ; 

c) la neutropenie cyclique est un trouble hereditaire de regulation de la 
granulopo'fese : de maniere cyclique, alternent des phases de neutropenie, 
souvent extreme, ou la moelle est riche en precurseurs, et de neutrophilie 
normale, ou la moelle montre une rarefaction des precurseurs granuleux. 

III. CHEZ LE NOURRISSON OU LE PETIT ENFANT 


Diagnostic 

1. Ne considerer comme pathologiques que des valeurs de neutro- 
philes exprimees en valeur absolue, inferieures a 1 000/mm 3 . 

2. Apres avoir exclu une hemopathie aigue par le myelogramme, une 
neutropenie isolee profonde et persistante evoque une neutropenie 
congenitale (plusieurs types rattaches h des mutations recemment 
decrites) : un syndrome de Kostman (agranulocytose congenitale), un 
syndrome de Schwachman (agranulocytose infantile et insuffisance pan- 
creatique externe), une maladie de Chediak-Higashi (presence de gra- 
nules geants dans les neutrophiles), un syndrome des leucocytes 
paresseux , une neutropenie cyclique (voir ci-dessus). La lymphohistiocy- 
tose familiale hemophagocytaire s%x prime chez un nourrisson par une 
splenomegalie, une hypofibrinogenemie bas, de nombreux histiocytes 
au myelogramme, un pronostic defavorable (tenter une greffe de cel- 
lules souches si donneur compatible). 


IV. CHEZ LE NOUVEAU-NE 

Evoquer une neutropenie par allo-immunisation fceto-matemelle dans les 
systemes de groupes specifiques des neutrophiles (NA1/NA2) dont la phy- 
siopathologie est similaire a celle de l’incompatibilite erythrocytaire foeto- 
maternelle (pronostic benin, reversibilite constante apres 4 a 8 semaines). 


COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’UNE LYMPHOCYTOSE SANGUINE ? 

La lymphocj^tose est definie par l’augmentation du nombre absolu de lympho- 
cytes au-dessus de 4 000/mm^. Se souvenir qu’il existe une lymphocytose physio- 
logique chez le jeune enfant (voir tableau 223, p. 1601). Ne pas accorder de valeur 
a une lymphocytose dite relative (formule dite « inversee »). Exiger une lecture des 
frottis sanguins par un cytologiste entrame car les automates etablissant la for- 
mule leucocytaire ne distinguent pas les cellules atypiques et les classent bien sou- 
vent sous la rubrique « lymphocytes ». 

Diagnostic 

Le diagnostic est base sur le contexte clinique et l’hemogramme : 

1. L’examen du frottis permet de preciser s’il s’agit de petits lympho- 
cytes normaux, de cellules mononucleosiques ou de lymphocytes anor- 
maux. 


680 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


2. Chez un adulte, une hyperlymphocytose est generalement l’expres- 
sion d’un syndrome lymphoproliferatif chronique : chercher la presence 
d’adenopathies, d’une splenomegalie, d’une hypertrophie amygdalienne. 

3. Certaines maladies infectieuses, quel que soit l’age, mais plus sou- 
vent chez l’enfant ou chez de jeunes adultes, peuvent engendrer une 
augmentation des cellules lympho'fdes du sang. 

I. PETITS LYMPHOCYTES NORMAUX 

1. Chez un enfant , la coqueluche est responsable d’une lymphocytose 
parfois impressionnante (> 50 000/mm 3 ) a la deuxieme semaine des 
quintes. Le contexte est en general suffisamment evocateur. 

La lymphocytose infectieuse aigue de Carl-Smith est observee par 
petites epidemies de collectivites (creche). Les signes cliniques sont 
souvent frustes (rhinopharyngite, diarrhee) ou absents. Les agents 
infectieux a l’origine de ces cas sont mal definis et probablement nom- 
breux (virus ECHO, enterovirus...). 

2. Chez un adulte, il s’agit presque toujours d’une leucemie lym- 
phoi'de chronique (voir p. 714) ou d’un syndrome lymphoproliferatif 
chronique proche (voir ci-dessous). 

3. Dans de rares cas d’insuffisance surrenale^e thyrotoxicose, on 
peut observer une tres discrete hyperlymphoc^ose (< 5 000/mm 3 ). 

II. SYNDROME MONONUCLEOSIQVE 

Les lymphocytes sont hyperbasophiles, parfois de grande taille, ou plas- 
mocytoi'des. Ce polymorphisme, caracteristique, est l’element rassurant 
de ces affections, en regie benignes^fiyoquer selon le cas et le contexte : 

1. Une mononucleose infectieuse (voir p. 780) ; 

2. Une infection a cytomegalovirus (voir p. 771) ; 

3. Une toxoplasmose (primo-infection : voir p. 822) ; 

4. La primo-infection par le virus VIH est responsable d’un syndrome 
« mononucleosique » clinique, mais n’en a pas les manifestations cyto- 
logiques sanguines caracteristiques (voir p. 754). 

III. LYMPHOCYTOSE A LYMPHOCYTES « ATYPIQUES » 

1. Maladie de Sezary : cellules lymphoi'des a noyau plicature, « cere- 
briforme » ; phenotype CD4 (voir p. 1088). 

2. Lymphome a lymphocytes T « peripherique » (voir p. 719) : cellules 
lymphoi'des proches des cellules de Sezary, et de phenotype CD4. 

3. Lymphocytose avec neutropenie (syn : leucemie a « grands lympho- 
cytes granuleux ») : neutropenie franche, associee a une hyperlympho- 
cytose (5 000 a 30 000/mm 3 ), splenomegalie importante. Les 
lymphocytes sont d’aspect mur, ayant un cytoplasme plus abondant, 
parseme de grains azurophiles. Le phenotype de ces cellules est 
variable, parfois de type T (CD3/CD8/CD57) ou de type NK 
(CD16/CD56). Une polyarthrite avec facteur rhumatoi'de est frequem- 
ment associee. La situation nosologique de ces cas est incertaine : cer- 
tains evoluent de fa^on « benigne », proche d’un syndrome de Felty ; 
d’autres se rapprochent davantage d’une leucemie chronique. 
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4. Leucemie a prolymphocytes : cellules lymphoides a noyau imma- 
ture, reniforme, nucleole, cytoplasme basophile. Aspect clinique et evo- 
lutif proche d’une leucemie lymphoi'de chronique en stade avance (tres 
grosse rate) ; phenotype des cellules le plus souvent B monoclonal, par- 
fois T. Evolution subaigue vers la mort en 12 a 24 mois. 

5. La presence de cellules lymphoides pathologiques dans le sang est 
parfois observee dans la macroglobulinemie de Waldenstrom (voir 
p. 724), dans les lymphomes B folliculaires ( lymphosarcoma cell leu- 
kemia ), ou les lymphomes du manteau (voir p. 719). 


COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’UNE HYPEREOSINOPHILIE ? 


On parle d’hypereosinophilie lorsque le nombre des polynucleaires eosinophiles 
depasse 400/mrrr dans le sang et/ou 5 % des elements nuclees du myelogramme. 
L’eosinophilie est une reaction physiologique que l’organisme declenche lorsqu’il doit 
neutraliser une reaction allergique ou inflammatoire, ou la dissemination d’ceufs d’hel- 
minthes. Elle depend d’une regulation immunologique thymo-dependante (interleu- 
kine 5) sensible aux glucocorticoides. L’eosinophilie ne comporte aucune 
symptomatologie propre. Cependant, l’augmentation majeure et persistante des eosi- 
nophiles peut creer des lesions endotheliales vaseulaires et valvulaires cardiaques. 


Principales causes 

1. Atopie. L’asthme et ses equivalents s’associent lors des poussees 
a une eosinophilie sanguine ne depassant guere 1 500/mm^. Au-dessus 
de ces valeurs, on evoque le diagpossfcic d’angeite de Churg et Strauss 
(voir p. 1010). L’absence d ’eosinophilie au cours d’une poussee 
temoigne d’une surinfection, bacterienne le plus souvent, ou doit faire 
mettre en doute le diagnostic d’asthme allergique. 

2. Medicaments. Lds signes’a’intolerance medicamenteuse sont parfois 
insidieux et 1’eosinophilieJpeut en constituer un signe isole, notamment 
avec les sels d’or, les extraits de foie, l’allopurinol, la phenytoi'ne, la methyl- 
dopa, l’acide nalidixique, le niridazole, les nitrofuranes, les phenothiazines, 
le triamterene, la plupart des antibiotiques et des sulfamides. Ailleurs, 
coexistent des signes d’atteinte renale (cephalosporines, penicillines, 
rifampicine, phenindione, sulfamides), hepatique (salicyles) ou cutanee. 

3. Helminthiases. Les parasites ne provoquent d’eosinophilie que lors 
d’infections helminthiques (vers). Les infections a protozoaires ne sont 
jamais en cause sauf, et avec une grande discretion, la toxoplasmose de 
primo-infestation. L’evolution de l’eosinophilie decrit une courbe en 
coup d’archet qui permet de preciser la chronologie de l’infestation : 

a) chez un sujet n ’ayant pas quitte la metropole , penser a la trichinose 
(voir p. 818), la distomatose hepatique (voir p. 823), l’ascaridiose (voir 
p. 818), l’hydatidose (voir p. 815), l’infestation taeniasique a T. Solium 
(voir p. 814), a T. Saginata (voir p. 814), a Hymenolepis Nana (voir 
p. 814) ou par Bothriocephalose (voir p. 813), l’oxyurose (voir p. 821), 
la trichocephalose ou la migration parasitaire d’un ver inhabituel a 
l’homme, toxocarose notamment (voir Larva migrans viscerale, p. 819) ; 

b) chez un sujet ayant sejourne Outre-Mer , l’anguillulose, l’ankylosto- 
miase, l’ascaridiose sont cosmopolites. Le diagnostic des autres hel- 
minthiases peut etre oriente par la geographie (tableau 153, p. 830). 
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4. Syndrome de Loffler. devolution d’infiltrats pulmonaires labiles avec 
hypereosinophilie est souvent liee a la phase de migration pulmonaire 
d’une helminthiase (ascaris, ankylostome, anguillule, douves, trichines), 
d’une coccidioidomycose ou d’une filariose (eosinophilie tropicale). Ce 
syndrome peut etre aussi provoque par l’inhalation d ’antigenes orga- 
niques, par certains medicaments (PAS, sulfamides, chlorpropamide). 

5. Vascularites et maladies systemiques. Une hypereosinophilie majeure, 
superieure a 10 000/mm 3 , s’observe au cours de certaines vascularites : 
maladie de Churg-Strauss (voir p. 1010), periarterite noueuse (voir 
p. 1008), syndrome de Shulman (voir p. 1005). 

6. Leucemie chronique a eosinophiles et syndrome hypereosinophilique 
(voir respectivement p. 711 et p. 1023). 

7. Causes diverses. Une eosinophilie peut etre observee lors de la radio- 
therapie ou de l’essaimage metastatique de certains cancers, de la maladie 
du serum, de l’urticaire pigmentaire, L’eosinophilie peut etre une manifes- 
tation contingente des etats myeloproliferatifs, notamment lors de l’acuti- 
sation ou d’un lymphome malin de type T « peripherique » (voir p. 719). 


COMMENT RECONNAITRE LA CAUSE 
D’UNE POLYGLOBULIE ? 



Une polyglobulie est la consequence d’une er 
lation excessive d’erythropoietine, appropriee. 
par secretion tumorale, ou par erythropoiese i 
(polyglobulie primitive). La distinction enta 
de leurs modes de prise en charge spec 1 

Les manifestations cliniques comiriuhes des polyglobulies, quelle qu’en soit la 
cause, sont liees a la pletho^ mierpcirculatoire : erythrose, phosphenes, 
acouphenes, cephalees ; ces N $lgiies peuvent imposer les saignees. En l’absence de 


nese excessive par stimu- 
1’hypoxie ou inappropriee 
pendante de toute stimulation 
f*tats est indispensable en raison 


ces signes, Themogramme est 
depasse 50 % chez une femme et . 


icateur d’une polyglobulie si l’hematocrite 
'2 % chez un homme. 


Diagnostic 

1. Confirmer la polyglobulie par une etude des volumes erythrocytaires 
et plasmatique (voir p. 1613) : distingue les polyglobulies vraies des 
fausses polyglobulies par hemoconcentration. Cet examen evite bien sou- 
vent des explorations non appropriees. Cependant, une hemoconcentra- 
tion n’est jamais en cause si l’hematocrite est superieure a 58-60 %, et 
l’etude des volumes sanguins est moins cruciale dans ces cas. 

2. Chercher par l’interrogatoire et l’examen clinique des circonstances 
d’hypoxemie (insuffisance respiratoire, cardiopathie congenitale a com- 
munication droite-gauche, sejour prolonge en altitude), un tabagisme chro- 
nique, une masse lombaire, une splenomegalie, une activite exposant a 
l’usage illicite d’erythropoietine, une notion de polyglobulie familiale. 

3. En l’absence d’orientation, verifier la SaC> 2 , l’absence de masse 
renale ou hepatique par echographie ; exceptionnellement, une stenose 
serree de l’artere renale (notamment sur un rein transplants), un 
hemangioblastome du cervelet, dans le cadre d’une maladie de von 
Hippel-Lindau (p. 1215). 

4. Chez un sujet jeune, surtout s’il existe une notion familiale, 
mesurer l’affinite de 1’hemoglobine pour 1’oxygene (p. 1609). 
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5. Envisager le diagnostic de maladie de Vaquez (voir p. 713) chez un 
adulte uniquement apres avoir exclu les causes precedentes (en parti- 
cular une tumeur renale). Le diagnostic en est aujourd’hui facilite par 
la presence d’une mutation modifiant l’activite de la Janus kinase 2, 
decelable dans les neutrophiles par biologie moleculaire. 

6. Le dosage d’erythropoi'etine n’est a prendre en compte, pour dis- 
tinguer entre polyglobulie secondaire et primitive, que s’il indique une 
augmentation tranche de ce taux (N : 5-15 mU/ml). 

COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’ADENOPATHIES SUPERFICIELLES ? 


Ne jamais differer la ponction et/ou 
la biopsie d’une adenopathie inexpliquee. 


I. ADENOPATHIES LOCALISEES 


Tableau 136. — Adenopathies localisees. 


CAUSE 

SIEGE HABITUEL 

CARACTERE DES 9 
ADENOPATHIES _ 

r 

SYMPTOMES 

^VassociEs 

EXAMENS UTILES 

Infection 
bacterienne 
a pyogenes 

communs 

Tous 

< 

Inflammatoire 
ou ferme^k 
et indolbre W 
(adenopathies 
disomfeues) 

V 

Signes 

infectieux 

Examen 
cytobacterio- 
logique 
du ganglion 
bacterio- 
logique 
de la porte 
d’entree (anti- 
biogramme) 

Maladie 
des griffes 
de chat 

Axillaire 

Inflammatoire 

Fistulisation 

possible 

Porte d’entree 
(griffures 
de chat) 

Serodiagnostic 

Pasteurellose 
a Pasteurella 
multocida 

Epitrochleen 
et axillaire 

Inflammatoire, 

sans 

suppuration 

Douleurs, 
atteinte 
articulaire au 
voisinage de la 
porte d’entree 
(morsure 
de chat) 

Examen 

bacteriologique 

Tularemie 

Epitrochleen 

Inflammatoire 

Fistulisation 

possible 

Porte d’entree 
(papule, puis 
ulceration) 

Serodiagnostic 

Syphilis 

primaire 

Inguinal 
ou cervical 

Habituellement 
indolore, ferme 
sans peri- 
adenite : parfois 
inflam-matoire 

Chancre genital 
ou 

buccopharynge 

Ultramicro- 
scopie 
du chancre 
et des ganglions 
a partir 
du 15 e jour 
Serologie 
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Tableau 136. — Adenopathies localisees. (suite) 


CAUSE 

SlEGE HABITUEL 

CARACTERE DES 

ADENOPATHIES 

SYMPTOMES 

associEs 

EXAMENS UTILES 

Maladie de 
Nicolas-Favre 

Inguinal 

Inflammatoire 

Fistulisations 

multiples 

possibles 

Rarement petit 

chancre 

d’inoculation 

Serodiagnostic 

Bubon 

chancrelleux 

Inguinal 

Inflammatoire 

Fistulisation 

possible 

Inconstamment 
un ou plusieurs 
chancres mous 
a bords 
irreguliers 

Recherche 
de bacille 
de Ducrey 
Eliminer un 
chancre mixte 

Mononucleose 

infectieuse 

Cervical 

Ferme, parfois 
douloureux 

Angine, fievre, 
splenomegalie, 
asthenie 

Mononucleose 

sanguine. 

MNI-test 

Toxoplasmose 

acquise 

Cervical 

Ferme, parfois 
douloureux 

Souvent aucun 

Mononucleose 

sanguine 

(inconstante). 

Serologie 

Tuberculose 

Cervical 

Indolore, ferme 
ou fluctuant 
Fistulisation 
possible 

Parfois autres 
manifestations 
tuberculeuses 

y 

Reactions 
tuberculiniques 
Ponction 
ganglionnaire 
Examen direct 
et culture 

Maladie de 
Hodgkin 

Cervical, 

axillaire 

Ferme, sans peri- 
ad£nite et sans 
suppuration 

Souvent aucun 

Ponction 
et biopsie 
ganglionnaires 

Lymphome 
malin non 
hodgkinien 

Tous 

Ferme ou dur, 
parfois 
adherent aux 
tissus voisins 

Souvent aucun 

Ponction 
et biopsie 
ganglionnaires 

Metastase 

cancereuse 

Tous 

Ferme ou dur, 
parfois 
adherent aux 
tissus voisins 

Chercher 
avec soin le 
cancer primitif, 
souvent latent 

Ponction 
et biopsie 
ganglionnaires 
ou biopsie du 
cancer primitif 

Administration 

d’hydantoi'nes 

Cervical 

Ferme, sans 
peri-adenite 

Fievre, eruption 
prurigineuse. 
Regression 
rapide 
apres arret 
du traitement 

Eosinophilie 

sanguine 


II. POLYADENOPATHIES 

Explorations 

1. Hemogramme : permet de reconnaTtre dans un contexte generale- 
ment evocateur un syndrome mononucleosique (mononucleose infec- 


HEMATOLOGIE 


685 


tieuse, toxoplasmose acquise, infection par cytomegalovirus), une 
rubeole, une leucemie aigue ou lymphoide chronique. 

2. En l’absence d’anomalies hematologiques, ne pas meconnaitre un 
syndrome de Gougerot-Sjogren, une infection a VIH (voir p. 752), un 
deficit immunitaire congenital, une toxoplasmose ou une rubeole sans 
retentissement sanguin et penser a la syphilis secondaire. 

3. Si la cause demeure inconnue, adenogramme et, selon le resultat, 
biopsie ganglionnaire eventuelle pour identifier une maladie de Hod- 
gkin, un lymphome non hodgkinien, une tuberculose, une histiocytose 
ou une sarcoidose ; ne pas omettre de faire rechercher des trypano- 
somes et des levures (histoplasmose) dans le sue de ponction ganglion- 
naire si le sujet a sejourne recemment en pays d’endemie. 

COMMENT RECON NAITRE LA CAUSE 
D’UNE SPLENOMEGALIE? 

L’exploration d’une splenomegalie n’est justifiee que lorsque 1’augmentation du 
volume splenique est evidente. Nombreux sont les cas ou une augmentation 
« moderee » decelee par echographie ne justifie pas d’explorations. 

Preciser le contexte clinique et effectuer un hemogramme (comportant 
une numeration rigoureuse des reticulocytes) 

1. En presence d’un etat febrile a^l£ splenomegalie, chercher une 
septicemie (endocardite, typhoide, torucellose) ou une parasitose (palu- 
disme, kala-azar), mais penser aussi a une mononucleose infectieuse, a 
une hemopathie maligne ou Jrtuie^tuberculose aigue. 

2. S’il existe des adenopathies superficielles, evoquer une hemopa- 
thie lymphoide chrqni%ue/Tyr lymphome malin hodgkinien ou non, une 
mononucleose infectieusey une sarcoidose. 

3. L’hemogramme peut reveler une anemie hemolytique, une leu- 
cemie aigue, un syndrome myeloproliferatif. 

4. Des signes cliniques de cirrhose ou une hemorragie digestive 
orientent vers une hypertension portale. 

5. Se souvenir de l’importance des antecedents ou des signes asso- 
cies pour le diagnostic de diverses autres affections : bilharziose, « sple- 
nomegalie tropicale », amylose, lupus erythemateux dissemine, 
syndrome de Felty, maladie periodique, syphilis, etc. 

En r absence de contexte d’orientation (splenomegalie isolee) 

1. Chercher une hypertension portale (la presence de varices oeso- 
phagiennes est inconstante) et preciser son origine. 

2. Echotomographie ou tomodensitometrie : une ou plusieurs lacunes 
spleniques evoquent un kyste hydatique de la rate, contre-indication 
formelle a la ponction splenique, une tumeur benigne ou maligne, lym- 
phome notamment. Des adenopathies abdominales justifient un preleve- 
ment biopsique. 

3. Myelogramme ou biopsie medullaire : decelent les anomalies cyto- 
logiques ou histologiques caracteristiques d’une hemopathie maligne 
ou une maladie de surcharge. 
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4. En l’absence de diagnostic, recourir a la ponction biopsie hepa- 
tique (frequente atteinte anatomique simultanee du foie et de la rate). 

Cause restant inconnue malgre ces recherches 

Discuter alors la splenectomie, en tenant compte de Page (avant 
5 ans, risque tres accru d’infections graves apres l’intervention) et du 
contexte (une splenomegalie volumineuse ou croissante, des signes 
generaux ou une cytopenie importante incitent particulierement a inter- 
venir). Demander un examen attentif de la piece operatoire, sans 
omettre empreintes et etude bacteriologique. 

PRINCIPAUX DESORDRES LEUCOCYTAIRES 

ET IMMUNITAIRES ENTRAIN ANT 

UNE SENSIBILITE ANORMALE AUX INFECTIONS 

Distinguer : 1) les anomalies de phagocytose (neutrophiles et macrophages) qui 
exposent aux infections bacteriennes et fungiques (mycobacteries dans le cas de 
deficits de la fonction macrophage) ; 2) les deficits immunitaires humoraux (anti- 
corps) responsables d’infections bacteriennes surtout ORL et bronchiques ; 3) les 
deficits immunitaires cellulaires (lymphocytes) qui exposent aux infections virales 
(virus herpes-varicelle-zona), a protozoaires (toxoplasmose, pneumocystose) et a 
levures (histoplasmose, cryptococcose) ; 4) Les deficit&teenetiques en fraction du 
complement : infections bacteriennes diverses pour les deficits en Cl, C2, C3, C4 ; 
electivement infections a Neisseria (meningocoque, gonocoque) pour les deficits 
en C5, C6, C7, C8 (voir aussi Infections opportunistes, p. 749). L’inventaire et la 
classification actuelle des deficits immunitair^congenitaux beneficient des 
methodes modernes d’analyse moleculaire et genomique. Les anomalies cellu- 
laires precises reconnues par ces methodes sent de plus en plus nombreuses et 
les exemples cites ici ne sauraient pryt^na^e a l’exhaustivite. 

I. ANOMALIES DES NEUTR&HILES 

1. Quantitative : agranulocytose (voir p. 704), neutropenie cyclique, autre cause 
de deficit granulocytaire, congenitale ou acquise, isolee ou associee a l’atteinte 
d’autres lignees (voir Aplasies medullaires, p. 702). 

2. Qualitative : 

a) granulomatose septique infantile (ou maladie de Bridges-Good) : anomalie de 
la bactericidie avec incapacity caracteristique de reduction du nitrobleu de tetra- 
zolium ou NBT. Forte predominance masculine. Adenopathies, hepato-spleno- 
megalie, eczema. Possibility de diagnostic prenatal. Traitement : antibiotiques et 
interferon gamma (voir p. 220) ; 

b) maladie de Chediak-Higashi : albinisme, sensibility aux infections, adenopa- 
thies, splenomegalie, granulations geantes dans les neutrophiles (lysosomes anor- 
maux). Pronostic sombre. Anomalies du chimiotactisme et/ou de la bactericidie ; 

c) syndrome de Job-Buckley : anomalie du chimiotactisme, infections staphylo- 
cocciques, elevation majeure des IgE seriques ; 

d) deficits d’expression des proteines d’adhesion des neutrophiles (CD 18) : ano- 
malies de phagocytose ; 

e) deficit en myeloperoxydase : anomalie de la bactericidie ; 

f) syndrome du polynucleaire « paresseux » : anomalie du chimiotactisme. 

II. DEFICIT IMMUNITAIRE HUMORAL 

1. Deficit acquis : syndrome nephrotique, enteropathies exsudatives, myelome 
multiple, leucemie lymphoide chronique, deficit acquis idiopathique. 

2. Deficit genetique : 

a) portant sur toutes les classes d’immunoglobulines : agammaglobulinemie liee 
au sexe (masculine) ou de Bruton, hypogammaglobulinemie commune variable ; 


HEMATOLOGIE 


687 


b) deficits dissocies en immunoglobulines : deficit en IgA (forme la plus fre- 
quente), deficit selectif en IgM, ou en IgA et en Ig. 

3. Hypogammaglobulinemie transitoire du nourrisson. 

Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Des infections bacteriennes a repetition (bronchiques, cutanees) 
ou une giardiase intestinale chez un enfant ou dans un contexte evoca- 
teur de deficit acquis. 

2. Une eruption urticarienne au cours d’une transfusion de produit 
contenant du plasma (evoque un deficit specifique en IgA). 

3. Parfois des manifestations d’auto-immunite (notamment anemie 
hemolytique auto-immune). 

4. Electrophorese des proteines du serum : franche hypogammaglo- 
bulinemie (< 5 g/1). 


Explorations 

1. Dosage des isotypes d’immunoglobulines IgG, IgA, IgM (voir 
p. 1588). 

2. Etude des lymphocytes sanguins B et T par cytometrie en flux 
(voir pp. 1588 et 1592). 


auHQiV les 


Traitement 

Injections de gammaglobulines, saufr^kiff^les deficits isoles en IgA : 
0,5 a 0,7 ml/kg toutes les 3 semainesT Resultats benefiques sur la fre- 
quence des infections bacteriennes: 

III. DEFICIT DE L'lMMUMTE CELLULAIRE 

1 . Deficit acquis : syndrome immunodeficitaire acquis (SIDA, voir p. 752), corti- 
coides, serum antilymphocytaire; ciclosporine et autres immunosuppresseurs, 
analogues des purineS\(flmlaraDme, desoxycoformycine, cladribine), anticorps 
anti-CD52 (Alemtuzumab) ; medicaments provoquent une depletion souvent 
majeure et durable des lymphocytes CD4. 

2. Deficit genetique : syndrome de Di George (aplasie thymique et parathyroi- 
dienne ; correction possible par greffe de thymus embryonnaire). 


Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Des infections dites opportunistes (voir p. 749). 

2. Un contexte evocateur : greffe d’organe ou de tissus (cellules 
souches hematopoietiques), traitement d’une maladie inflammatoire, 
auto-immune, lymphoproliferative par immunosuppresseur(s). 

3. Hemogramme : diminution parfois evidente (< 500/mnr*) du 
nombre des lymphocytes sanguins. 


Explorations 

1. Cytometrie en flux: numeration des lymphocytes CD3, CD4, CD8, 
CD40, CD43 (voir p. 1592). 

2. Etude de la reponse cutanee a la tuberculine, eventuellement a 
d’autres antigenes (candidine, toxine tetanique...). 

3. D’autres explorations sont possibles, mais relevent de laboratoires 
hautement specialises : etude de la reponse lymphocytaire in vitro a 
des antigenes specifiques ( Candida , tuberculine) ou non (phytohemag- 
glutinine), dosage de cytokines, d’interferon. 
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IV. DEFICIT MIXTE (IMMUNITE HUMORALE ET CELLULAIRE) 

1. Deficit acquis : leucemie lymphoide chronique. 

2. Deficit genetique : 

a) deficits immunitaires combines severes (transmission autosomique reces- 
sive, ou liee a l’X), ataxie-telangiectasie (syndrome cerebelleux, telangiectasies 
oculaires, survenue frequente d’un lymphome malin) ; 

b) syndrome de Wiskott-Aldrich (sexe masculin ; eczema, thrombopenie, sur- 
venue frequente d’un lymphome malin), deficit immunitaire avec defaut d’expres- 
sion des molecules HLA, deficit en adenosine desaminase, premier terrain 
accessible a la therapie genique). 

Attention ! L’administration de vaccins vivants (BCG, vaccins antivarioliques) est 
tres dangereuse chez certains sujets presentant un deficit immunitaire cellulaire. 


ASPLENIE 

Absence de rate. Causes : splenectomie, absence congenitale dans le cadre des 
syndromes malformatifs (syndrome d’lvemark). On en rapproche les hyposple- 
nismes fonctionnels de la maladie de Crohn, la rectocolite hemorragique, l’amy- 
lose, la maladie cceliaque, la drepanocytose, la sarcoidose splenique, les tumeurs 
primitives de la rate, ou apres injection de Thorotrast et irradiation splenique. 


Diagnostic 

1. Evident apres splenectomie ou suspecte cTq^nt des modifications 

es hematies, throm- 


d’hemogramme : presence de corps de Jolt 
bocytose, hyperleucocytose (< 20 000/mm; 

2. Confirme par echographie (absent 
scintigraphie splenique (absence de rate! 

Principales complications 

Infections septicemiques>^ic@ffiment pneumocoque, meningocoque, 
Capnocytophaga) d’evolution fulminante souvent letcile dans ce contexte. 


rate anatomique) et/ou 
ctionnelle). 


Traitement 

1. Prevention des infections : vaccination anti-pneumococcique, a 
renouveler tous les 5 ans, et ce, a vie. Associer le vaccin antihemo- 
philus B chez l’enfant surtout. 

2. Apres splenectomie, il est recommande d’y adjoindre une preven- 
tion par penicillinotherapie par voie orale (Penicilline V, 2 a 3 millions 
Ul/j) pendant 1 a 2 ans ; au-dela, certains interrompent ce traitement et 
recommandent au patient de prendre immediatement, en cas d’acces 
febrile, 1 g d’ampicilline en attendant un avis medical rapide. 


HYPERSPLENISME 

Ce terme, communement utilise bien qu’imprecis, designe le role joue par une 
splenomegalie, quelle qu’en soit l’origine, dans la genese d’une cytopenie san- 
guine. Un autre phenomene, l’hemodilution (appreciee par mesure du volume san- 
guin), peut accompagner les volumineuses splenomegalies et simuler une anemie. 

Diagnostic 

1. Evoque devant une cytopenie (thrombopenie, neutropenie) 
moderee, sans modification qualitative de ces lignees, chez un patient 
ayant une splenomegalie quel qu’en soit le mecanisme. Ne peut etre 
accepte que si le myelogramme est normal. 
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2. Peut etre confirme par une etude isotopique de la cinetique des hema- 
ties ou des plaquettes (voir Explorations isotopiques en hematologie, 
p. 1613), qui montre une sequestration splenique initiale tres importante. 

MANIFESTATIONS HEMATOLOGIQUES 
DU TABAGISME 

Le tabagisme chronique peut etre responsable de modifications d’hemogramme 
dont la signification et le mecanisme sont encore mal connus. L’augmentation 
chronique des neutrophiles ou des hematies accroTt le risque d’accident vascu- 
laire et constitue probablement un risque morbide autonome. 

Diagnostic 

1. Polynucleose neutrophile isolee, moderee, de l’ordre de 10 000/mm 3 . 

2. Polyglobulie isolee. 

3. Le seul critere de diagnostic formel est la normalisation de Lhemo- 
gramme plusieurs semaines apres l’arret du tabac. 


ANEMIE DE BIERMER 

Anemie par avitaminose B \2 liee au deficit en facteur intrinseque gastrique. Sur- 
tout apres 40 ans ; predisposition genetique. Association possible a d’autres affec- 
tions auto-immunes. 


Cv 




100 II 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’anemie macrocytaire (V GM/^1 OQpm^) , avec forte anisocytose ; gra- 
nulocytes hypersegmentes ; leucopenie et thrombopenie frequentes. 

2. L’existence, inconstante, d’une langue depapillee, vernissee et lui- 
sante (glossite de Hunter) ou d’un syndrome neuro-anemique (sclerose 
combinee, voir p. 1189), d’irJlportance tres variable, quelquefois accom- 
pagne de troubles mnesiques et psychiques. 

3. La diminution du taux de vitamine dans le serum. 

4. Presence frequente dans le serum d’anticorps anti-cellules parie- 
tales gastriques (non specifiques) et anti-facteur intrinseque. 


Explorations 

1. Moelle riche en megaloblastes. 

2. Augmentation de l’homocysteine plasmatique (voir p. 1616). 

3. Gastrite atrophique (fibroscopie), absence de facteur intrinseque 
dans le sue gastrique. 

4. Parfois discrete hyperbilirubinemie non conjuguee (sans elevation 
des reticulocytes) et elevation du fer serique temoignant d’une hemo- 
lyse intramedullaire. 

5. Le test de Schilling n’est plus guere accessible en pratique. 
Attention ! Le diagnostic hematologique peut etre rendu delicat par 

une vitaminotherapie B^ parenterale prealable. 

Principales complications 

Syndrome neuro-anemique (voir p. 1189), retentissement cardiaque 
de l’anemie (defaillance cardiaque, manifestations d’insuffisance coro- 
narienne), cancer de l’estomac (effectuer une surveillance fibrosco- 
pique tous les 2 ans au cours de revolution). 


690 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Traitement 

1. Vitamine (hydroxocobalamine preferable a la cyanocobala- 
mine). En l’absence de syndrome neuro-anemique : 1 000 pg par voie IM 
chaque jour pendant 2 semaines (disparition extremement rapide des 
megaloblastes, crise reticulocytaire vers le 7 e jour preludant a l’amelio- 
ration clinique et hematologique spectaculaire), puis 1 000 pg par voie 
IM chaque mois durant toute la vie. En cas de syndrome neuro-ane- 
mique : ne passer au traitement d’entretien (1 000 pg par voie IM 
chaque mois) que si ces manifestations neurologiques ont disparu ou 
sont manifestement irreversibles (eventuality possible si le traitement 
a ete trop tardif). 

2. Ne transfuser que si l’anemie est tres importante et l’etat car- 
diaque ou circulatoire mediocre. 

3. Adjonction de fer souvent necessaire (microcytose secondaire) 
apres quelques semaines de traitement. 

Attention ! La prescription « a l’aveugle » d’acide folique peut declen- 
cher l’apparition d’un syndrome neuro-anemique en cas de carence en 
vitamine B^- 


SPHEROCYTOSE HEREDITAIRE 

Syn : maladie de Minkowski-Chauffard. Anemie hymblyfique hereditaire, liee a 
plusieurs types d’anomalies de la membrane (spectrine, ankyrine, bande 3). 
Manifestations tres variables dans leur inten|^^H eur date d’apparition (par- 
fois neonatale). 

Diagnostic 

Evoque sur : 

1. La paleur. 

2. L’ictere, habituelleifiedt^rnodere, avec selles normalement ou 
excessivement colorees. 






3. La splenomegalie. 

4. D’eventuelles difficultes scolaires ou une fatigabilite excessive 
chez 1’ enfant. 


5. L’enquete familiale revelant d’autres cas selon une genealogie 
generalement autosomale dominante (75 % des cas). 


Explorations 

1. Anemie normochrome de degre variable, accompagnee de signes 
d’hemolyse (elevation de la bilirubine non conjuguee) et de regenera- 
tion (elevation marquee des reticulocytes), sauf en cas de crise erythro- 
blastopenique aigue (voir ci-dessous). 

2. Presence d’un taux eleve de spherocytes, ni specifique, ni 
constante. 

3. Diminution de la resistance globulaire osmotique (voir p. 1608), 
tres evocatrice mais non constante. 

4. Diminution de l’auto-hemolyse a 37 °C (voir p. 1607), partiellement 
corrigee par addition de glucose, test tres fidele. 

5. Examens hautement specialises : etude de la deformabilite membra- 
naire par ektacytometrie (methode peu repandue, mais la plus sensible 
pour deceler une anomalie de membrane erythrocytaire) ; sequengage 
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des chaTnes de spectrine. L’etude de la duree de vie des hematies mar- 
quees au 51 Cr (voir p. 1614) est inutile dans les cas manifestes. 

6. Recherche systematique d’une lithiase pigmentaire biliaire associee. 

Principales complications 

Crises de deglobulisation par erythroblastopenie aigue, declenchee 
par une infection a parvovirus (voir Megalerytheme epidemique, 
p. 780) : l’anemie s’aggrave brutalement et l’absence transitoire de reti- 
culocytose peut egarer si la maladie n’etait pas connue. 

Lithiase biliaire pigmentaire, carence en folates. 

Traitement 

1. Splenectomie constamment efficace. Les formes tres bien tolerees, 
sans lithiase biliaire, ou decouvertes chez le sujet age ne sont pas ope- 
rees. Chez l’enfant ne pas intervenir, sauf raison majeure, avant l’age de 
5 ans (risque de graves complications infectieuses). Traitement de la 
lithiase dans le meme temps. Precautions a prendre apres splenectomie 
(voir Asplenie, p. 688). 

2. Les transfusions sanguines ne sont indiquees qu’en presence 
d’une crise de deglobulisation majeure. L’exsanguino-transfusion est 
parfois justifiee devant une hemolyse neonatale grave. 

3. Acide folique per os si la splenectom^^^t differee. 

ANEMIES HEMOLYTIQUES HEREDITAIRES 
PAR ANOMALIE DE LA MEMBRANE 
ERYTHROCYTAIRE 

Tableau 137. -j&^utrelTjphladies de la membrane erythrocytaire. 


MALADIE 

gEnetiqu^biochimie 

HEMOGRAMME 

CLINIQUE ET TRAITEMENT 

Elliptocytose 

hereditaire 

Deux types : 
proteine 4. 1 absente 
(homozygotes) 
ou diminution 
(heterozygotes) ; 
defaut de formation 
de tetrameres 
de spectrine par 
anomalie de chalne 
alpha ou beta 

Hematies 
ovalaires 
(> 15 %) 

Hemolyse d’intensite 
extremement variable 
parfois des la periode 
neonatale pouvant 
conduire a une 
splenectomie 
dans l’enfance 

Pyropo'ikilocytose 

Sujets noirs. 

Autosomique 

recessive. 

Alteration 
de la formation 
des tetrameres 
de spectrine 

Instability 

thermique et 

deformations 

des hematies 

(schizocytose, 

microcytose, 

spherocytose) 

Hemolyse parfois grave 
des la premiere enfance, 
pouvant justifier 
une splenectomie precoce 

Stomatocytose 

Transmission 

autosomique 

dominante 

Hematies 
invaginees 
en forme 
de bouche 
(10 a 30 %) 

Hemolyse d’intensite 
tres variable, partiellement 
amelioree par la 
splenectomie 
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Tableau 137. — Autres maladies de la membrane erythrocytaire. (suite) 


MALADIE 

genetique/biochimie 

HEMOGRAMME 

CLINIQUE ET TRAITEMENT 

Acanthocytose 

Transmission 

Hematies 

Hemolyse d’intensite tres 

(abetali- 

autosomale 

herissees 

moderee, ataxie, retinite 

poproteinemie, 

recessive 

de spicules 

pigmentaire, steatorrhee. 

voir p. 988) 



Restriction alimentaire en 
triglycerides et apport 
de vitamine E. Une 
acanthocytose acquise 
avec hemolyse peut 
resulter d’une intoxication 
ethylique massive avec 
steatose hepatique aigue 
et hypertriglyceridemie 
(syndrome de Zieve) 


THALASSEMIES 

Affections hereditaires par deficit de synthese des chaTnes de globine alpha 
(alpha-thalassemies) ou beta (beta-thalassemies) de l’hemoglobine, parfois des 
chaTnes beta et delta (beta-delta-thalassemies) ou par une fusion d’une partie tron- 
quee de ces deux genes (hemoglobine Lepore). Tres grande diversity des muta- 
tions genetiques causales. Ce deficit de synM^se^entraTne un defaut 
d’hemoglobinisation des hematies (microcytose, hypocnromie) et, chez les homo- 
zygotes, une hemolyse. 

Distribution mediterraneenne, africaine et asiatique. Par le biais de metissages 
de populations souvent tres anciens, la diffusion dans les populations euro- 
peennes suit une frequence decroissajtfeSdeaci Mediterranee (jusqu’a 30 % de 
formes heterozygotes beta dans la plakie dp ro) jusqu’au nord de l’Europe (0,5 a 
1 % de la population). Les couples k risque de transmission de formes severes 
(presence simultanee d’une anomalie heterozygote chez chacun des deux parents) 
doivent etre informes de l’interet^un conseil genetique. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Le caractere microcytaire de l’anemie (VGM < 80 p^). 

2. L’absence de carence en fer : fer serique et saturation de la trans- 
ferrine normaux ou augmentes, ferritine normale. 

3. La transmission familiale. 

4. L’electrophorese de l’hemoglobine (voir p. 1608). 

I. ALPHA-THALASSEMIES 

La synthese des chaTnes alpha est codee par quatre alleles (deux genes voisins 
sur chaque chromosome 16). L’alteration de la synthese de la chaTne alpha (par 
deletion d’un ou plusieurs alleles, mutation engendrant une chaTne anormale, ARN 
messager deficitaire ou instable), entrame la synthese de tetrameres non fonction- 
nels gamma-4 chez le foetus (hemoglobine Bart) et beta-4 apres la naissance 
(hemoglobine H). Prevalence elevee en Afrique equatoriale et en Asie du Sud-Est. 

Diagnostic 

Selon le nombre de genes deficients, on distingue quatre varietes de 
gravite decroissante. 

1. Deficience des quatre genes : mort in utero par anasarque fceto- 
placentaire ou mort neonatale ; presence d’hemoglobine Bart en grande 
quantite. 
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2. Deficience de trois genes (hemoglobinose H) : revelation precoce 
(souvent neonatale) avec splenomegalie, ictere a bilirubine libre, anemie 
fortement microcytaire (Hb : 6-9 g/dl), reticulocytose elevee avec presence 
d’inclusions erythrocytaires. L’electrophorese de l’hemoglobine decele les 
tetrameres gamma-4 (hemoglobine Bart) en periode neonatale, remplacee 
par des tetrameres beta-4 (hemoglobine H : 5 a 25 %) apres quelques 
semaines. Les symptomes et 1’evolution sont marques par le retentisse- 
ment de l’anemie, le recours aux transfusions souvent necessaire, le risque 
d’hemosiderose. Les medicaments oxydants (voir tableau 140, p. 698) 
peuvent declencher des poussees hemolytiques. 

3. Deficience de deux genes : atteinte hematologique discrete, compa- 
rable a celle des beta-thalassemies mineures (voir ci-dessus). 

4. Deficience d’un seul gene : microcytose ou latence complete. 

Attention ! L’electrophorese de l’hemoglobine est le plus souvent nor- 

male dans ces deux dernieres varietes. Le diagnostic repose sur des 
presomptions (ethnie, enquete familiale, hemogramme) et ne peut etre 
continue que par la recherche d’un defaut de synthese des charnes ( in 
vitro (laboratoires hautement specialises). 


II. BETA-THALASSEMIES • 

Le gene de la charne beta est situe sur le chromosome 11. Ses anomalies 
genetiques sont tres diverses (deletions, defauts de transcription, de matura- 
tion ou de traduction de EARN messa^^^ Elies se traduisent par une 
absence de synthese (betaO thal) ou une synthese insuffisante ou anormale 
(beta+ thal). Frequence genetique particulierement elevee en Italie (30 % de 
sujets heterozygotes dans la plaine^li^Po, prevalence decroissante selon un 
axe sud-nord, evaluee a 3 % d^s \le midi mediterranneen a 0,5-1 % dans les 
regions septentrionales. ^ 


- s - x ^ ^ 
pte. Syn : b 


Diagnostic 

l. Forme homozygote. : beta-thalassemie majeure (ou maladie de 
Cooley). Hepatosplenomegalie, troubles de croissance staturo-ponderale, 
aspect « mongolo'ide » du facies et le crane « en tour ». Anemie severe (Hb 
entre 6 et 9 g/dl), microcytaire hypochrome, po'fkilocytose, hematies en 
cible, erythroblastose, taux de reticulocytes inconstcimment eleve. 


Electrophorese d’hemoglobine : presence presque exclusive d'hemo- 
globine foe tale (HbF). 

Pronostic menace a long terme par le retentissement cardiaque de 
1’ anemie, le risque d’hemosiderose transfusionnelle. 


Traitements : transfusions destinees a maintenir des chiffres 


d’hemoglobine compatibles avec une croissance et une activite nor- 
males ; elles doivent etre encadrees d’une prevention de l’hemoside- 
rose transfusionnelle par chelation du fer en continu 
(desferrioxamine). Acide folique per os. La splenectomie peut reduire 
les besoins transfusionnels. Pour certains, greffe de moelle alloge- 
nique dans l’enfance. 

2. Forme heterozygote. Syn : beta-thalassemie mineure ou minime. II 
n’existe le plus souvent aucune manifestation clinique. Anemie 
moderee (10-12 g/dl), avec microcytose, anisocytose, poi'kilocytose. Le 
nombre de globules rouges est souvent augmente (pseudo-polyglobulie 
microcytaire). 
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Electrophorese d’hemoglobine : augmentation moderee de l’hemo- 
globine A2 (3 a 6 %). Attention ! Une carence en fer associee abaisse 
le taux d’hemoglobine A2 et peut faire meconnaTtre le diagnostic. 
N’effectuer l’electrophorese de l’hemoglobine qu’apres correction 
de ce deficit. 

Aucun traitement n’est necessaire. Conseil genetique a proposer en 
cas d’anomalies d’hemoglobine simultanees chez chacun des membres 
du couple. 

III. AUTRES SYNDROMES THALASSEMIQUES 

La proximite sur le chromosome 1 1 des genes beta, delta et gamma explique 
plusieurs variants thalassemiques : possibility d’une deletion simultanee des 
deux genes beta et delta avec absence de synthese des chaTnes correspon- 
dantes (beta-delta-thalassemies, assez frequentes en Europe), fusion partielle 
par crossing-over dont il resulte une chaTne hybride de sequence delta puis 
beta (hemoglobine Lepore), derepression de la synthese des chaTnes gamma 
(persistance hereditaire de l’hemoglobine fcetale) (voir tableau 138). II existe 
d’autres varietes, trop nombreuses pour etre decrites dans le cadre de cet 
ouvrage. 


Tableau 138. — Autres syndromes thalassemiques. 


varieite: 

SIGNES CLINIQUES ET HEMATOLOGIQUES^^ 

^fiLECTROPHORElSE HB 

Beta-delta- 

thalassemies 

Heterozygotes : idem heterozygqie^, 

beta 

HbA2 T 

HbF : 5-15 % 

Homozygotes : anemie microcytaire 
(Hb : 9-10 g/1) 

HbA2 : absente 

HbF : 100 % 

Hemoglobine 

Lepore 

Heterozygotes .' idem 'heterozygotes 
beta A 

Hb Lepore : 5-15 % 

Homozygotes : anemie microcytaire 
(Hb: 5-9 g/1) 

Hb Lepore : 10-20 % 

HbF : 75 % 

Hb Lepore/ beta- 
thalassemie 

Idem homozygotes beta 

HbA2 i 

HbF : 85-90 % 

Hb Lepore : 10 % 

Persistance 
hereditaire de 
l’hemoglobine 
fcetale 

Pancellulaire : sujets noirs, 
polyglobulie moderee 

HbF T 

(toutes les hematies) 

Heterocellulaire 

HbF T 

(une partie des hematies) 


IV. HETEROZYGOTIES COMPOSITES 

Les variants genetiques de l’hemoglobine peuvent se combiner entre eux. Parmi 
ces combinaisons, certaines sont responsables de manifestations cliniques et 
hematologiques particulieres : 

a) beta-thalassemie/hemoglobine S (bassin mediterraneen, Afrique noire) : 
expression proche d’une drepanocytose homozygote, ou plus attenuee ; 

b) beta-thalassemie/hemoglobine E (sud-est asiatique) : expression comparable 
a une beta-thalassemie homozygote. 
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HEMOGLOBINOPATHIES 

Affections hereditaires liees a des mutations modifiant la structure des chaTnes pro- 
teiques de l’hemoglobine, modifiant leurs proprietes physico-chimiques ou fonction- 
nelles : l’hemoglobine peut etre moins soluble avec risque de falciformation 
(hemoglobine S, voir ci-dessous) ou instable (risque d’hemolyse) ou impropre a fixer 
convenablement l’oxygene (methemoglobinemie, voir p. 698) ou, au contraire, a 
liberer l’oxygene plus difficilement (polyglobulies par hyperaffinite, voir tableau 139 
et p. 682), ou enfin insuffisamment synthetisee, ce qui engendre une hypochromie 
proche de celle des syndromes thalassemiques (hemoglobines C, D et E). 

Les principales hemoglobinopathies (excepte la drepanocytose) sont presen- 
tees dans le tableau 139. Voir aussi Exploration biologique des anomalies de 
rhemoglobine, p. 1609. 

SYNDROMES DREPANOCYTAIRES 

Syn : anemies a cellules falciformes. La deformation d’hematies en faucilles 
resulte d’une baisse de solubilite de l’hemoglobine mutee (HbS : glu6-»val) qui se 
manifeste en cas de diminution de la pression partielle d’oxygene. Elle affecte les 
homozygotes (HbS/HbS) et les heterozygotes composites HbS/HbC, HbS/thal. Prin- 
cipaux foyers : Nigeria, Gabon, Ghana, Zaire (< 30 %), Amerique du nord, Antilles, 
peninsule arabique, et pays d’immigration des sujets de ces zones geographiques. 
Severite attenuee par un taux d’hemoglobine fcetale superieure a 5 %. 

Diagnostic 9 

Debut dans l’enfance, parfois tres prec^^ (mais pas avant 6 mois, 
age ou le taux d’HbF est encore majoritaire). 

1. Crises vaso-occlusives douloureuses thoraciques, abdominales, 
syndrome main-pied, infarctus visceraux et osseux (necrose ische- 
mique pouvant affecter les cartilages fertiles, la hanche), retiniens, 
cerebraux, spleniques, renaux (necrose papillaire), priapisme. 

2. Anemie hemolytique de severite variable (Hb entre 6 et 10 g/dl), 
avec risque de majoration en cas d’infection par parvovirus B19 (voir 
Megalerytheme epidemique, p. 780). 

3. Acces de sequestratfon splenique aigue : augmentation rapide et 
importante du volume splenique avec deglobulisation massive. 

4. Ulceres de jambe. 

5. Les infections intercurrentes (surtout bacteriennes : pneumo- 
coque, Haemophilus , salmonelles, et acces palustre en Afrique) ont un 
role dans le declenchement de ces manifestations et sont favorisees par 
l’asplenie fonctionnelle. 

6. Les heterozygotes (HbA/HbS) sont, sauf exception, asymptoma- 
tiques : rares cas de necrose papillaire renale, de falciformation en cas 
d’exercice physique intense. 

Explorations 

1. Hemogramme : anemie normochrome normocytaire regenerative 
avec presence de cellules falciformes sur frottis. Les heterozygotes 
(HbA/HbS) ne sont pas anemiques. La falciformation in vitro peut etre 
declenchee entre lame et lamelle par l’incubation d’une goutte de sang 
et d’une goutte de metabisulfite a 2 %. 

2. Electrophorese de l’hemoglobine, chromatographie liquide a 
haute performance : decelent l’hemoglobine anormale (voir Methodes 
de recherche d’une anomalie de l’hemoglobine, p. 1608). 

3. Echo-doppler transcranien (depistage du risque d’accidents ische- 
miques cerebraux). 


Tableau 139. — Principals hemoglobinopathies (autres que la drepanocytose). 
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* Sont indiques les foyers geographiques ou la prevalence de la mutation est la plus forte, et la frequence la plus elevee des sujets porteurs de la mutation dans ces zones geographiques. 
migrations humaines ont ete une source de diffusion importante de ces maladies en dehors de ces foyers. 
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4. Selon les complications : cliches osseux et IRM (osteonecrose, 
osteomyelite), echographies (lithiase biliaire, necrose papillaire 
renale), examen du fond d’oeil (retinopathie), etc. 

5. Conseil genetique si le couple est a risque de procreer un enfant 
S/S, S/C ou S/thal. 


Traitement 

1. Acces de falciformation : calmer la douleur (antalgiques de 
classe II a III), rechauffer, hydrater (avec alcalinisation moderee), trans- 
fuser (corrige l’anemie et diminue la proportion d’hematies HbS), et 
oxygener si necessaire. 

2. Prevention des infections : vaccins antipneumococcique, anti -Haemo- 
philus B, anti-hepatite B, penicilline orale continue (voir Asplenie, p. 688). 

3. Reduction de la proportion d’HbS : 

a) « mini exsanguino-transfusion » avec pour objectif moins de 50 % 
d’HbS en vue d’une anesthesie, en cours de grossesse, ou moins de 
30 % d’HbS en cas d’accident severe (notamment cerebral) ; 

b) l’hydroxyuree peut augmenter le taux d’HbF et reduire la fre- 
quence des episodes aigus. 

4. Greffes de cellules souches hematopo'fetiques dans les formes 
infantiles tres severes. 

5. Corrections orthopediques : protji 
necrose ischemique de la tete femora^ 

6. Priapisme (voir p. 905) : le p|Jfls ^pidement possible, injection 
intracaverneuse d’etilephrine mg)) en l’absence d’amelioration 
rapide, recours a un specialist en rarologie. 

DEFICIT EN GL,UC&SE-6-PHOSPHATE 
DESHYDROGENASE 

Deficit hereditaire (qualitatif ou quantitatif) en glucose-6-phosphate deshydro- 
genase ubiquitaire, mais particulierement frequent chez les Mediterraneens, les 
Noirs et les Asiatiques. Transmission hereditaire liee a l’X (forte predominance 
masculine des manifestations cliniques). La glucose-6-phosphate deshydrogenase 
est un enzyme erythrocytaire permettant de prevenir l’exces d’oxydation de 
Themoglobine et de la membrane. 


>rothese d^ 

al(y 


e hanche en cas de 


Diagnostic 

1. Acces hemolytiques aigus provoques par divers produits, medica- 
menteux ou non (voir tableau 140), une infection bacterienne ou virale 
et, chez certains sujets mediterraneens, par l’ingestion de feves 
fraTches (favisme). 

2. Plus rarement, anemie hemolytique chronique, eventuellement 
aggravee par l’absorption de medicaments. 


Explorations 

1. Presence de corps de Heinz sur le frottis sanguin lors des acces 
hemolytiques. 

2. Dosage enzymatique specifique. Attention ! Au decours d’un acces 
hemolytique, la proportion elevee d’hematies jeunes, riches en 
enzymes, peut faire meconnaTtre le diagnostic si Ton ne prend pas le 
soin de tenir compte du taux de reticulocytes dans l’interpretation du 
taux de glucose-6-phosphate deshydrogenase. 
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Traitement 

1. Transfusions ; exsanguino-transfusion en cas d’acces hemolytique 
neonatal. Splenectomie peu efficace dans les formes chroniques. 

2. Toujours conseiller au sujet la plus grande sobriete medicamen- 
teuse et lui donner la liste des agents a proscrire formellement (voir 
tableau 140). 


Tableau 140. — Principaux agents contre-indiques par le deficit 
en glucose-6-phosphate deshy drogenase. 


ANTALGIQUES 

ANTIBIOTIQUES, 

ANTISEPTIQUES 

ANTI- 

PALUDfiENS 

SULFAMIDES, 

SULFONES 

AGENTS DIVERS 

Acetanilide 

Acide acetyl- 

salicylique 

Antipyrine 

Glafenine 

Noramido- 

pyrine 

Phenacetine 

Acide 

nalidixique 

Acide para- 

aminosalicylique 

Chloramphenicol 

Furazolidone 

Nitrofurantoine 

Pamaquine 

Pentaquine 

Primaquine 

Quinacrine 

Quinine 

Salazosulfapyridine 

Sulfacetamide 

Sulfamethoxazole 

Sulfamethoxy- 

pyridazine 

Sulfanilamide 

Sulfapyridine 

Sulfisoxazole 

Thiazol sulfone 

Acide ascorbique 
Bleu de 
methylene 

Bleu de toluidine 

Dimercaptol 

Doxorubicine 

Naphtalene 

Nitrates 

Nitrothiamidazole 

Phenazopyridine 

Phenylhydrazine 

Quinidine 

Trinitrotoluene 

Vitamine K 

(hydrosoluble) 


ANEMIES HEMOLYTIQUE? PAR DEFICIT 
DE LA GLYCOLYSE/ERYTHROCYTAIRE 

Syn : enzymopathies erythrpcytaires: La plus frequente est le deficit en glucose-6- 
phosphate deshydrogenase (voir Ci-dessus). Beaucoup plus rares sont les deficits 
enzymatiques de la glycolyse anaerobie dont sept sont responsables d’une hemolyse 
chronique : pyruvate kinase, hexokinase, glucose-6-phosphate isomerase, aldolase A, 
triose-phosphate isomerase, phosphofructokinase et phosphoglycerate kinase. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’hemolyse, plus ou moins severe, de type chronique, corpusculaire : 
anemie regenerative, ictere a bilirubine non conjuguee, splenomegalie. 

2. La transmission hereditaire : recessive autosomale, sauf dans le 
deficit en phosphoglycerate kinase, lie a l’X. 

3. L’etude de Pactivite enzymatique erythrocytaire (laboratoires spe- 
cialises). 

Traitement 

L’interet de la splenectomie est incertain : les formes les plus 
severes peuvent la justifier, mais la correction de l’hemolyse est rare- 
ment complete. 

METHEMOGLOBINEMIES 

Presence dans les hematies d’un exces de methemoglobine (hemoglobine 
dont le fer est oxyde a l’etat trivalent et alors impropre au transport de l’oxy- 
gene, d’ou la cyanose). Tres rarement congenitales : hemoglobinoses « M », (voir 
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tableau 139, p. 696), deficit en methemoglobine reductase ; generalement 
acquises et provoquees par un agent oxydant, medicamenteux ou autre (parti- 
culiere sensibilite dans la l re enfance) : nitrates (eau de puits, carottes, epi- 
nards) convertis en nitrites dans le tube digestif, phenacetine, acetanilide, 
sulfamides, sulfones, aniline, nitrobenzene, chlorates. Pronostic grave au-dessus 
de 8 g/100 ml en l’absence de traitement. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La cyanose ardoisee ou brunatre (apparaissant au-dessus de 
1,5 g/100 ml). 

2. Le sang de couleur « brun chocolat » si le taux est important (le 
serum est clair apres centrifugation). 

3. Les manifestations fonctionnelles (uniquement au-dessus de 4 a 
5 g/100 ml) : cephalees, asthenie, somnolence, dyspnee. 


Explorations 

1. La methemoglobine est identifiee par spectroscopie et dosee par 
spectrophotometrie (bande d’absorption a 630 nm, sauf pour les hemo- 
globinoses). 


2. L’hemogramme peut montrer une an^nie par hemolyse associee 
et la presence, dans les hematies, de corps de Heinz. Une polyglobulie 
moderee peut coexister dans les formes (^bngenitales. 

3. Si la nature congenitale est presumee, chercher soit un deficit erythro- 
cytaire en methemoglobine-reductase (syn : diaphorase) transmis selon un 
mode autosomal recessif, soi^nejTemoglobine anormale M (electropho- 
rese de l’hemoglobine) ijkt rdhsm ission autosomale dominante. 


Principales complication 

Coma et depression respiratoire (au-dessus de 8 g/100 ml), conse- 
quences de l’hemolyse eventuellement associee (collapsus, nephropa- 
thie tubulo-interstitielle aigue). 


Traitement 

1. Formes secondaires a une intoxication par ingestion : lavage 
d’estomac (apres intubation tracheale si le sujet est inconscient) et pur- 
gatif ; perfusion intraveineuse lente de bleu de methylene (1 a 3 mg/kg) 
utilise sous forme de solution a 1 % introduite dans du serum glucose 
isotonique ; oxygenotherapie par sonde nasale ; exsanguino-transfusion 
si la methemoglobinemie est massive (troubles de la conscience), resiste 
au bleu de methylene ou est accompagnee d’hemolyse importante. 

2. Formes benignes : suppression du facteur declenchant. 

3. Les methemoglobinemies congenitales par deficit enzymatique 
sont habituellement bien tolerees. Les formes secondaires a un deficit 
en diaphorase repondent au bleu de methylene et a la vitamine C. 
Aucun traitement actif dans les methemoglobinemies congenitales par 
hemoglobinopathie. 

Attention ! Le bleu de methylene est formellement contre-indique en cas 
de deficit en G-6-PD (voir tableau 140) en raison du risque d’hemolyse. 


700 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


ANEMIES HEMOLYTIQUES AUTO-IMMUNES 


Anemies hemolytiques acquises liees a la presence d’auto-anticorps anti-hematies. 
Ces anticorps ont une affinite variable, en particulier selon la temperature : les uns ont 
une activite maximale a 37 °C ( anticorps dits « chauds »), et son generalement, mais non 
constamment, diriges contre une structure antigenique du systeme Rhesus ; les autres 
ont une activite maximale a 4 °C ( anticorps dits « fro ids ») et sont en general diriges 
contre le systeme II, ou d’autres antigenes generalement non Rhesus. L’activation du 
complement depend de la nature de l’anticorps. La distinction de ces caracteristiques 
d’optimum thermique est justifiee par d’importantes differences de presentation Cli- 
nique et immunologique, devolution et de traitement. 


Diagnostic 

Base sur : 


1. L’anemie, souvent tres importante (le taux d’hemoglobine peut 
baisser au-dessous de 5 g/dl). 

2. Des signes d’hemolyse, tantot extravasculaire (ictere et splenome- 
galie, notamment dans les formes chroniques ou subaigues), tantot 
intravasculaire (hemoglobinemie, hemoglobinurie, notamment dans les 
varietes aigues). 

3. Des signes cliniques ou biologiques d’auto-immunite ou de maladie 
lymphoproliferative peuvent orienter vers une cause precise, qui sou- 
vent ne se devoile que secondairement. 

v 

Explorations 

1. Test de Coombs direct (voir p. 1619) : precise le type immunolo- 
gique par l’utilisation d’antiglobulines sp^cinques et anti-complement. 

2. Recherche d’agglutinines froides dans le serum (titrage a + 4 °C : 
pathologique au-dela de l/32 e ). 'V 

3. Specificite des anticorps (generalement anti-Rh pour les IgG, anti-I 
ou anti-i pour les agglutinines froides). 

I. FORMES A ANTICORPS CHAUDS 


L’hemolyse est continue. Association possible, simultanee ou decalee dans le temps, 
a une thrombopenie (syndrome d’Evans). Test de Coombs generalement IgG, IgG-C’. 

Toujours chercher une cause : leucemie lymphoide chronique, lymphome 
malin, lupus erythemateux dissemine, deficits immunitaires, medicaments (alpha- 
methyl-dopa, L-dopa, acide mefenamique, hydantoines), kyste dermoide de 
l’ovaire... Dans un cas sur deux environ, aucune cause n’est decelee : forme idio- 
pathique, devolution plus ou moins prolongee ou recidivante. Mortalite possible 
par resistance au traitement ou complications iatrogeniques. 


Traitement 

1. Corticotherapie : traitement d’attaque par 1 mg/kg/j de prednisone 
pendant 4 a 6 semaines, puis posologie lentement degressive pendant 
2 a 3 mois au moins pour obtenir un sevrage complet si possible ; en 
cas de cortico-dependance, envisager une splenectomie. 

2. Les immunosuppresseurs peuvent etre utilises, notamment apres 
echec des moyens precedents. 

3. Les transfusions sont illogiques et inefficaces (destruction rapide 
des hematies transfusees). Elies ne sont justifiees que dans les formes 
tres severes et en petites quantites. 


II. FORMES A ANTICORPS FROIDS 

Principales causes : hemoglobinurie paroxystique a frigore (classiquement 
syphilique, plus souvent lors d’une infection virale), pneumopathie a myco- 
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plasme ; ces formes aigues guerissent habituellement en quelques semaines ; 
maladie chronique des agglutinines froides. On en rapproche les hemolyses a anti- 
corps « biphasiques » (agglutinent a froid et activent le complement a chaud). 

Diagnostic 

Acces d’anemie et d’hemolyse declenches ou accrus par le froid (cir- 
culation cutanee). 

Explorations 

Auto-agglutination des hematies macroscopiquement decelable des 
le prelevement. Artefacts d’hemogramme (fausse macrocytose). Test 
de Coombs generalement de type complement, et taux eleve d’aggluti- 
nines froides dans le serum. Dans le cas de la maladie chronique des 
agglutinines froides, ce taux est considerable (> l/512 e ) et peut appa- 
raTtre en electrophorese/immunofixation sous forme d’un composant 
monoclonal generalement IgM. 


Traitement 

1. Eviter le refroidissement et traiter eventuellement la cause. 

2. Transfusions parfois necessaires (concentres erythrocytaires 
rechauffes) ; corticotherapie et splenectomie inutiles car inefficaces. 

3. Maladie des agglutinines froides : chloraminophene, anticorps 
monoclonal anti-CD20 (rituximab). 


ANEMIES HEMOLYTIQU^Sy 
IMMU NO-ALLERG IQUES 




L’hemolyse est generalement la%onsequence d’une immunisation prealable vis- 
a-vis de medicaments, et resulte de deux mecanismes possibles : 

1 . Formation de complexes immuns dans lesquels le medicament joue un role anti- 
genique, puis fixation de ces complexes sur les hematies. Nombreux medicaments res- 
ponsables, souvent apres nkidministration a dose minime : quinidine, quinine, 
rifampicine, etc. Tableau d’hemolyse aigue intravasculaire, parfois tres grave. Test de 
Coombs direct de type complement en regie positif et test de Coombs indirect positif 
avec le serum du sujet, mais seulement en presence du medicament en cause. 

2. Developpement d’anticorps contre le medicament prealablement fixe sur 
les hematies. Medicament habituellement responsable : penicilline administree a 
forte dose. 


Diagnostic 

1. Hemolyse generalement progressive et intra-tissulaire (ictere a 
bilirubine libre et splenomegalie eventuelle). 

2. Test de Coombs direct de type IgG en general positif et anticorps elue 
des hematies seulement actif sur des hematies traitees par le medicament. 

Traitement 

Suppression immediate et definitive du medicament declenchant, 
transfusions de concentres erythrocytaires, voire echanges plasma- 
tiques et exsanguino-transfusion. 


HEMOGLOBINURIE PAROXYSTIQUE NOCTURNE 

Syn : maladie de Marchiafava-Micheli. Maladie resultant d’une mutation acquise 
des cellules souches hematopoietiques, portant sur un gene (PIG-A) dont le pro- 
duit est une molecule de membrane (glycosyl-phosphate inositol) : en son 
absence, ne peuvent s’ancrer sur la membrane plusieurs proteines dont la fonction 
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principale est de degrader le complement (CD55 ou decay accelerating factor, CD59 
ou membrane inhibitor of reactive lysis). Les cellules sanguines, principalement les 
hematies, sont alors anormalement vulnerables a Taction du complement. Evolu- 
tion chronique. Survie moyenne superieure a 10 ans. 

Diagnostic 

Evoque sur : 

1. Des acces d’hemolyse aigue intravasculaire nocturne aggraves ou 
declenches par une infection, une grossesse, transfusion de plasma, un 
vaccin TAB, un traitement martial. 

2. Hemogramme : anemie regenerative, normocytaire, thrombopenie 
et neutropenie parfois associees. 

3. Des thromboses, en particulier veineuses sus-hepatiques (maladie 
veino-occlusive du foie, syndrome de Budd-Chiari, p. 654). 

Explorations 

1. Myelogramme : moelle de richesse variable ; absence de cellules 
anormales. 

2. Fragility excessive d’une fraction des hematies : test de Ham-Dacie, 
test au sucrose, tombes en desuetude actuellement. 

3. Mise en evidence par cytometrie en flux d’une fraction d’hematies 
(ou de neutrophiles) deficitaires en antigenes CD55 et CD59. 

Traitement , a\... 

1. Acces hemolytiques : transfusion de conc^mres erythrocytaires 
(le plasma ou les produits susceptible^ de contenir du complement 
peuvent favoriser une poussee hemolyti^g). L’anticorps monoclonal 
anti-C5-C9 (eculizumab) permet d’interrompre le processus d’hemolyse 
rapidement et dans une proportion importante de ces cas. 

2. Thromboses : anti-coagul qrttsN fe/effet preventif de Teculizimab est 
evoque par certaines etudes. 

3. Les formes aplasiques graves relevent de la greffe de moelle allo- 
genique. 

4. Les androgenes a forte dose peuvent etre inconstamment ou tran- 
sitoirement benefiques. 

APLASIES MEDULLAIRES 

Caracterisees par une alteration essentiellement quantitative de la capacite de 
production des elements figures par la moelle. Peuvent etre congenitales ou 
acquises, globales ou dissociees (atteinte exclusive d’une ou deux lignees), d’ins- 
tallation aigue ou progressive. 

Principales causes : 

1. Aplasies globales : 

a) acquises : radiations, solvants benzeniques, chimiotherapies antineopla- 
siques ou immunosuppressives, certains medicaments (chloramphenicol, hydan- 
to'ines, sels d’or, phenylbutazone, sulfamides, anti-inflammatoires, neuroleptiques, 
ticlopidine...). Aplasie post-hepatite (aucun des virus actuellement connus n’est 
directement implique). Une origine auto-immune est frequente (50 a 60 % des cas), 
mais difficile a demontrer. Pronostic variable selon la variete ; 

b) congenitales : maladie de Fanconi (voir p. 704), dyskeratose congenitale ou 
maladie de Zinsser-Cole-Engman (anomalies des phaneres associees). 

2. Aplasies predominant sur une lignee : 

a) erythroblastopenies aigues : infection a parvovirus B19, insuffisance renale 
aigue ; erythroblastopenies chroniques : thymome, maladie de Blackfan-Diamond ; 

b) neutropenies chroniques congenitales, p. 678 ; 

c) Amegacaryocytoses congenitales et thrombopenies constitutionnelles, p. 675. 
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Les troubles de production medullaire compliquant diverses hemopathies 
malignes et certains cancers avec metastases medullaires ne sont pas envisagees ici. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’apparition plus ou moins rapide de manifestations temoignant 
du deficit de production erythrocytaire, granulocytaire, plaquettaire : 
paleur, dyspnee d’effort, asthenie, infections principalement bacte- 
riennes, purpura, hemorragies muqueuses et viscerales. 

2. Hemogramme : anemie normocytaire, normochrome, sans eleva- 
tion des reticulocytes ; neutropenie ; thrombopenie. 


Explorations 

1. Myelogramme et surtout biopsie medullaire : appauvrissement 
modere ou massif en elements myelo'fdes et permettant de verifier 
l’absence d’infiltration maligne et de myelofibrose. 

2. Developpement qualitativement normal des cellules souches 
medullaires residuelles stimulees in vitro par les facteurs de croissance 
(culture des CFU, voir p. 1605). 

3. Cinetique du 59 Fe, scintigraphie medullaire a l’indium (voir Etudes 
isotopiques en hematologie, p. 1613). Ce^ 1 examens hautement specia- 
lises sont rarement necessaires pour etablir le diagnostic. 



Principales complications 

Surinfections, hemorragies (notamment cerebro-meningees), compli- 
cations des transfusions (hepatite, allo-immunisation, hemochromatose). 

Traitement 

1. Formes severes (neutrophiles < 200/mm 3 , plaquettes <20 000/mm 3 , 
absence de reticulocyte^, moelle pauvre) : greffe de moelle osseuse alloge- 
nique (voir p. 179). A defedt d’un donneur compatible ou dans les formes 
moins severes (neutrophiles < 500/mm 3 ), immunosuppression par ciclos- 
porine ou serum antilymphocytaire et corticotherapie en cas d’echec 
(resultats favorables dans la moitie des cas). Dans la majorite des cas, un 
isolement simple et le respect general des regies d’hygiene, en particular 
la prevention des infections manuportees, sont des imperatifs suffisants. 

2. Formes moins severes : androgenes per os a doses elevees (nor- 
ethandrolone : 1 mg/kg/j). Effet favorable frequent, apres plusieurs 
mois de traitement, sur l’anemie ; effet plus inconstant et partiel sur la 
granulopenie et la thrombopenie. Necessite d’un traitement tres pro- 
longs a forte dose et d’une decroissance tres lente de la posologie. 

3. Mesures symptomatiques : 

a) transfusions d’hematies (se contenter d’obtenir un taux d’hemo- 
globine de 9 a 10 g/ 100 ml, respecter le plus possible la compatibilite 
du phenotype entre donneurs et receveur, guetter regulierement 
l’apparition eventuelle d’allo-anticorps immuns) ; 

b) traitement curatif des infections bacteriennes declarees par anti- 
biotherapie a large spectre immediatement apres les prelevements bac- 
teriologiques, puis guidee en fonction de leur resultat ; 

c) transfusions de plaquettes a reserver aux risques hemorragiques 
menagants ; 
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d) la transfusion des leucocytes n’est utile qu’en cas d’infection met- 
tant en jeu le pronostic vital et resistante aux antibiotiques. 

e) Facteurs de croissance : l’augmentation des granulocytes apres admi- 
nistration de G-CSF est aleatoire et temporaire dans les formes globales. Ce 
traitement est parfois efficace dans les cas de neutropenie congenitale. 

f) Cas particuliers : corticotherapie (maladie de Blackfan-Diamond), 
immunoglobulines (infection chronique par le parvovirus B19), exerese 
d’un thymome. 


MALADIE DE FANCONI 


Expression d’anomalies genetiques heterogenes, dont on reconnait huit types 
de complementation. Mode de transmission recessif. Caracterisee par une fragility 
chromosomique specifique des cellules souches hematopoi'etiques, utilisee 
comme test diagnostique in vitro (etude des cassures sur lymphocytes en culture, 
sensibilisee par l’adjonction d’agents alkylants). Pronostic tres mauvais (aplasie 
grave, transformation leucemique possible) en l’absence du seul traitement actuel- 
lement efficace (greffe de cellules souches hematopoi'etiques allogeniques). 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Des signes d’insuffisance medullaire progressive (paleur, purpura, 

infections bacteriennes tenaces ou iteratives) chez un enfant ou un ado- 
lescent. 1 

2. Des malformations associees : visage A triangulaire, anomalies car- 
diaques ou renales (rein en « fer a cheval ») ou des voies excretrices uri- 
naires, pigmentation cutanee anormale, anomalies osseuses (pouces). 

3. Hemogramme : pancytopenie parfois dissociee au debut. 
Explorations 

1. Myelogramme et biopsie medullaire : moelle pauvre. 

2. Etude du caryotype lymphocytaire (sang) en presence d’agents 
inducteurs de cassures (alkylants) : nombreuses cassures chromoso- 
miques. Ce test est pratiquement pathognomonique et peut etre utilise 
pour un eventuel diagnostic prenatal en cas d’antecedent familial. 


Traitement 

Voir Greffe de cellules souches hematopoi'etiques allogeniques, p. 179. 


AGRANULOCYTOSE AIGUE 

Plusieurs mecanismes sont incrimines : 

1. Immuno-allergique (par exemple, noramidopyrine), par constitution de com- 
plexes immuns medicament-antimedicament provoquant la destruction des cel- 
lules les plus mures de la granulopoiese medullaire et des polynucleaires 
circulants (declenchement par une reprise unique, non dose-dependante, du medi- 
cament). Frequence des formes inapparentes probablement elevee. 

2. Toxique (par exemple, phenothiazines) agissant sur les precurseurs medul- 
laires (necessite de plusieurs semaines de traitement pour provoquer la granulo- 
penie, et reparation un peu plus lente). Mortalite actuellement faible, mais non 
nulle, surtout chez les sujets ages. 

3. Exceptionnellement, il s’agit d’une neutropenie cyclique idiopathique (reci- 
dives tous les 20 a 30 jours). 

Diagnostic 

Base sur : 
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1. L’apparition rapide d’une fievre elevee, accompagnee d’une altera- 
tion importante de l’etat general. 

2. Des ulcerations necrotiques bucco-pharyngees, parfois egalement 
nasales, genitales, anales et cutanees. 

3. Hemogramme : polynucleaires neutrophiles < 100/mm 3 avec hema- 
ties et plaquettes generalement normaux. 

4. Myelogramme : lignee granuleuse absente ou parfois aspect impro- 
prement qualifie de « blocage de maturation » au stade promyelocytaire 
(aspect transitoire, la regeneration granuleuse survenant generalement 
en quelques jours). 

5. Chercher inlassablement une cause medicamenteuse, en sachant 
que dans certains cas une prise unique peut suffire, apres sensibilisa- 
tion anterieure. 

Explorations 

1. Hemocultures et prelevements bacteriologiques d’une lesion 
infectee (peau, gorge, organes genitaux). 

2. Les tests in vitro destines a identifier un facteur declenchant, en par- 
ticulier medicamenteux, sont en general decevants ou ininterpretables. 

Traitement 



1. Arret de tout medicament suspect ou non indispensable. Proscrire 
formellement et definitivement l’agent responsable de l’agranulocytose 
(remettre au sujet une liste des speci&lites contenant le produit incrimine). 

2. En 1’absence de fievre et so^diserve d’une surveillance clinique 
rapprochee, on peut eviter l’hospiialisation tant que le patient reste 
apyretique. L’evolution se fait vers la regression spontanee de l’agranu- 
locytose en 8 a 10 jours habituellement. 

3. En cas d’infectiori (fievre) : hospitalisation sans delai, isolement 
protecteur, mesures d’hygiene stricte ; antibiotiques associes a spectre 
large par voie parenterale (association beta-lactamine-aminoside). 

4. Les transfusions de leucocytes sont rarement indiquees, sauf en 
cas de foyer infectieux grave si le myelogramme ne fait pas esperer une 
restauration rapide. 


MYELODYSPLASIES 


Syn : anemies refractaires acquises idiopathiques, dysmyelopoi'eses, syndromes 
preleucemiques. Surtout apres 50 ans, caracterisees par un trouble qualitatif de pro- 
duction des elements par la moelle osseuse. Causes possibles : intoxication par le ben- 
zene (maladie professionnelles, tableau n° 4), irradiation medicale ou accidentelle 
(maladies professionnelles, tableau n° 6), chimiotherapie antineoplasique (alkylants, 
inhibiteurs de topo-isomerase) traitement immunosuppresseur. Anomalies morpholo- 
giques, biochimiques, fonctionnelles, cytogenetiques, temoignant d’une atteinte de la 
cellule souche, recouvrant un ensemble tres heterogene. 

Classification : 

1. Anemie refractaire (trouble dominant de l’erythropoi'ese) : anomalies de 
maturation sans exces de myeloblastes (< 5 %), avec ou sans exces de sidero- 
blastes « en couronne » (> ou < 15 %). 

2. Syndrome 5q- : anemie macrocytaire, plaquettes souvent augmentees, mega- 
caryocytes medullaires « nains » au noyau non segmente, evolution lente. 

3. Cytopenie refractaire (exprimee sur plusieurs lignees) : pancytopenie, pro- 
nostic plus reserve. 
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4. Anemie refractaire auec exces de myeloblastes : augmentation stable, entre 5 et 
20 %, des myeloblastes medullaires. Les anemies refractaires avec exces de mye- 
loblastes en transformation (myeloblastes medullaires > 20 % et/ou presence de 
corps d’Auer) sont considerees comme des leucemies aigues. 

La survie mediane (voir tableau 141) est de 5,7 ans si le score est egal a 0 
(risque faible), de 3,5 ans si le score est compris entre 0,5 et 1 (risque interme- 
diaire 1), d’1,2 ans si le score est compris entre 1,5 et 2 (risque intermediate 2), 
et de 0,4 an si le score est superieur a 2 (risque eleve). 


Tableau 141. — Score pronostique des myelodysplasies. 


Score 

0 

0,5 

1 

1,5 

Blastes medullaires 

<5% 

5-10% 

- 

11-20 

Cytogenetique 

5q-, 20q-, -Y 

autres 

anomalies 

monosomie 5, 7 
ou anomalie 
complexe 

- 

Cytopenies 

0/1 

2/3 

- 

- 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Des anomalies d’hemogramme d’abord peu prononcees (macro- 
cytose ou neutropenie isolees), puis plus evoeatrices (anemie normo- 
ou macrocytaire non regenerative, thrombopenie, monocytose, rare- 
ment thrombocytose), isolees ou associees. 

2. L’aspect du medullogramme : moelle souvent riche, mais compor- 
tant des anomalies morphologiques plu# Ou rhoins prononcees de type 
granulations neutrophiles rarefiees ou dystrophiques, megacaryocytes 
nains ou non polylobes, asynchronisme de maturation nucleocytoplas- 
mique des erythroblastes, augmentation de la proportion des cellules 
myelo'ides immatures (myeloblasibs). La coloration de Peris decele la 
presence eventuelle de sideroblastes anormaux (p. 1604). Attention ! 
Ces anomalies, peu prononcees au debut, ne doivent faire evoquer le 
diagnostic qu’avec prudence, d’autant qu’il n’y a dans ces cas ni 
urgence, ni sanction therapeutique immediate. 

3. Les techniques de culture des progeniteurs hematopoietiques in 
vitro revelent la rarefaction des colonies qui sont peu riches en cellules 
(clusters). 

4. L’etude du caryotype des cellules medullaires peut deceler des 
anomalies de valeur diagnostique ou pronostique : trisomie 8, monoso- 
mies completes (5, 7) ou partielles (5q, 7p, 20q), etc. 

Traitement 

1. II n’y a pas de traitement simple et regulierement actif. Nombreux 
sont les cas ou la maladie est bien toleree pendant de nombreuses annees. 

2. Lorsque l’insuffisance medullaire devient importante, elle implique 
le recours aux traitements symptomatiques : 

a) en cas d’anemie mal toleree, transfusions (source possible 
d’hemochromatose, notamment dans l’anemie sideroblastique). 
L’erythropoi'etine (a doses fortes, voir p. 142) peut reduire l’importance 
de l’anemie. Les criteres predictifs de reponse a cet agent sont un taux 
d’EPO endogene plus bas que ne le voudrait le degre de l’anemie (par 
exemple, EPO < 500 mUI/1 pour un taux d’hemoglobine de 8 g/dl) et le 
caractere modere de l’anemie ; 
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b) antibiotherapie en cas d’infection, transfusions de plaquettes en 
cas de risque hemorragique patent. 

3. La lenalidomide peut etre benefique en cas de syndrome 5q- 
(reduction des besoins transfusionnels). 

4. Les chimiotherapies sont en general contre-indiquees. Cependant, 
les formes de risque intermediate 2 et eleve peuvent tirer benefice d’un 
traitement par agents hypomethylants (5-azacytidine, decytabine). La 
transformation en leucemie aigue a un tres mauvais pronostic. 

5. La greffe de moelle, lorsqu’elle est possible chez des sujets jeunes, 
est le seul traitement potentiellement curatif. 


LEUCEMIES AIGUES 


Proliferations malignes de cellules hematopoietiques avec insuffisance medul- 
laire. Surviennent a tout age, mais avec une particuliere frequence chez l’enfant et 
apres 60 ans. Primitives dans la grande majorite des cas, mais parfois secondaires 
a une hemopathie chronique (syndrome myeloproliferatif, myelodysplasie...) ou 
favorisees par une irradiation, une chimiotherapie antineoplasique ou immunosup- 
pressive, une intoxication par le benzene (maladie professionnelles, tableau n° 4), 
une irradiation medicale ou accidentelle (maladies professionnelles, tableau n° 6) 
ou une anomalie genetique (trisomie 21). 


Evolution marquee par la frequence de remissions completes sous l’influence 
du traitement. Le pronostic est etroitement deoendant des facteurs pronostiques 
cytogenetiques et immunocytologiques (voir tableau 142), notamment dans les 
formes lymphoblastiques du jeune enfant ou cte ires longues remissions, supe- 
rieures a 10 ans, permettent de parler de guerison dans globalement deux tiers des 
cas. Chez l’adulte, la probability de guerison est de 35 a 45 % dans les formes mye- 
loblastiques, moindre dans les formes lymphoblastiques. 



Diagnostic 

Base sur : 

1. Des manifestation d’Msuffisance medullaire : paleur, purpura 
cutaneomuqueux ou syn^fome hemorragique diffus, gingivo-stomatite 
ou angine ulcero-necrotique. 

2. Des signes lies a la proliferation maligne : adenopathies, splenome- 
galie, atteinte des nerfs craniens (surtout V, oculomoteurs, VII), locali- 
sations tumorales cutanees (leucemides) testiculaires, mediastinales. 

3. Hemogramme : anemie, thrombopenie, granulocytopenie d’impor- 
tance variable et parfois dissociees. Presence de cellules anormales 
(blastes), frequente mais non constante, parfois en quantite conside- 
rable (formes hyperleucocytaires). 

4. Myelogramme : presence constante de cellules immatures, clas- 
sees selon leur morphologie en variete lymphoblastique ou non lym- 
phoblastique (voir tableau 142). Les difficultes d’interpretation sont 
rares en milieu specialise. Elies peuvent etre liees a la pauvrete du 
frottis (myelofibrose associee), au faible pourcentage des blastes dans 
certains etats preleucemiques. 


Explorations 

Caryotype des cellules malignes, antigenes de differenciation par 
cytometrie, recherche de mutations specifiques (laboratoires haute- 
ment specialises) sont utiles pour 1’evaluation pronostique (voir 
tableau 142). Certaines mutations (FLT3, de mauvais pronostic, CEBPA, 
de meilleur pronostic) ne sont decelables que par biologie moleculaire. 
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Recherche d’une localisation meningee par ponction lombaire dans 
les varietes lymphoblastiques : augmentation de la proteinorachie, pre- 
sence de cellules blastiques. 

Hemostase : la thrombopenie est generalement isolee ou associee a des 
manifestations de coagulation intravasculaire disseminee (voir Syndromes 
de defibrination, p. 738), notamment dans les varietes promyelocytaires. 

Uricemie et phosphoremie parfois tres elevees (varietes lymphoblas- 
tiques). 

Radiographies du squelette : bandes de decalcification metaphy- 
saires, surtout chez l’enfant. 

Hypoxemie arterielle en cas de leucostase pulmonaire (varietes 
hyperleucocytaires). 

Traitements 

L’objectif est l’obtention d’une guerison (75 % des enfants, 40 % chez 
l’adulte). 

1. Traitement d’induction : vise l’obtention d’une remission complete. 
Polychimiotherapie dont les modalites different selon les formes cyto- 
logiques, les indices pronostiques : 

a) association de corticoides, de vincristine, d’une anthracycline et 
d’asparaginase dans les formes lymphoblastiques ; 

b) association de cytosine arabinoside et d’une anthracycline dans 
les formes non lymphoblastiques ; 

c) l’acide transretinoi'que (voir p. 311) ou I’arsenic (voir p. 73) indui- 
sent la maturation de cellules malign€l^nms les varietes promyelocy- 
taires. Cette propriete remarquable ne dispense pas d’y associer une 
chimiotherapie ; 

d) La cytosine arabinoside administree a faible dose en cures discon- 
tinues donne parfois un ifcnwsultat dans les varietes non lymphoblas- 
tiques, en particulier chez les patients ages ne pouvant supporter un 
traitement d’induction. 

La periode d’aplasie medullaire induite par ces chimiotherapies dure 3 
a 4 semaines, justifiant le recours a un isolement en chambre protegee, aux 
mesures preventives et curatives contre les infections bacteriennes, fun- 
giques, un support transfusionnel plaquettaire et erythrocytaire jusqu’a 
regression des signes de pancytopenie. Le controle de la moelle osseuse 
permet alors de definir une remission par l’aspect normal et non infiltre. 

2. Prevention des rechutes : 

a) meningees : surtout dans les varietes lymphoblastiques, par 
chimiotherapie intrathecale (methotrexate, cytosine arabinoside) ; 

b) medullaires : par une ou plusieurs chimiotherapies a fortes doses 
(intensification), par traitements sequentiels etales sur 1 ou 2 ans (reinduc- 
tions), par greffe de moelle osseuse autologue (conceptuellement proche 
d’une intensification) ou surtout greffe de moelle osseuse allogenique (voir 
p. 179). Celle-ci n’a de chance de reussite que chez des patients jeunes 
(< 50 ans) ayant un donneur compatible dans leur fratrie. La morbidity et 
la mortality de cette technique sont importantes et les resultats globaux 
chez des patients en premiere remission complete laissent esperer 50 % de 
survivants gueris. L’indication de l’allogreffe de moelle depend des criteres 
pronostiques (voir tableau 142). 


Tableau 142. — Principals varietes des leucemies aigues. 
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LEUCEMIE MYELOMONOCYTAIRE 

Leucemie combinant les aspects d’un syndrome myeloproliferatif (splenomegalie, 
hyperleucocytose, myelemie) et ceux d’une myelodysplasie (monocytose, troubles de 
maturation des lignees myeloides). Observee surtout apres 60 ans, plus rarement chez 
le jeune enfant ou elle depend d’un exces de sensibilite la moelle au GM-CSF. 

Diagnostic 

1. Splenomegalie et hepatomegalie inconstantes. 

2. Hemogramme : hyperleucocytose avec presence d’elements granu- 
leux immatures et monocytose excessive, anemie et thrombopenie 
d’importance variable. 


Explorations 

1. Myelogramme : proliferation d’elements granuleux avec exces de 
myeloblastes et de promyelocytes. 

2. Diverses anomalies biologiques sont frequentes, notamment, dans 
la forme de l’enfant : hypergammaglobulinemie, presence d’anticorps 
antinucleaires, modifications des antigenes de groupe sanguin, exces 
d’hemoglobine F. 


Traitement 

Pas de traitement reellement efficace. Les chimiotherapies (etopside, 
cytosine arabinoside) ont pour ambition une reduction tumorale (rate, 
hyperleucocytose). Chez les patients jeunes, une greffe de moelle allo- 
genique peut etre appropriee. 


LEUCEMIE MYELOIDE CH 



QUE 


Proliferation monoclonale d’une cellule souche pluripotente, observee surtout 
entre 20 et 50 ans, parfois favorisee par une intoxication par le benzene (maladie 
professionnelles, tableau n° 4Viine rfflidiation medicale ou accidentelle (maladies 
professionnelles, tableau n A6j^Liee ei une translocation fusionnant les genes 
Abelson (9q34) et BCR (22qll). Le^ene de fusion qui en resulte (BCR/Abl) a une 
activite tyrosine kinase stimulant la proliferation incontrolee des cellules. Pro- 
nostic bouleverse par les traitements actuels (survie a 5 ans > 90 %). 


Diagnostic 

1. Splenomegalie, parfois absente dans les formes revelees tot. 

2. Hemogramme : hyperleucocytose generalement importante, pou- 
vant depasser 100 000/mm 3 ; presence d’elements de la lignee granu- 
leuse aux divers stades de maturation (myelemie), sans hiatus de 
maturation ni exces de blastes (< 5 %). Thrombocytose variable, 
anemie rare en phase chronique. 


Explorations 

1. Mise en evidence du gene de fusion BCR-Abelson resultant de la 
translocation 9-22 par PCR (p. 1770). Cette technique tres sensible peut 
etre effectuee a partir d’un prelevement de sang. Elle peut fournir des 
resultats quantitatifs utiles pour suivre les effets du traitement. 

2. Prelevement de moelle reellement utile que pour l’etude du caryo- 
type : moelle riche en elements de la lignee granuleuse aux divers 
stades de maturation, avec moins de 20 % d’elements tres jeunes (pro- 
myelocytes et myeloblastes). 

3. Caryotype medullaire (les cellules observees dans le sang ne for- 
ment que peu ou pas de mitoses) : chromosome Philadelphie, corres- 
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pondant a une translocation entre les chromosomes 9 et 22 ; autres 
anomalies chromosomiques rares en phase chronique. 

4. Hyperuricemie. 

Principales complications 

1. Une transformation aigue est a redouter devant une alteration de 
l’etat general, une anemie, une thrombopenie, un exces de polynu- 
cleaires basophiles, une resistance au traitement (phase dite d’accele- 
ration). Attestee par l’augmentation du taux des blastes dans le sang 
(< 10 %) ou la moelle (> 30 %), generalement de type myeloblastique, 
parfois de type lymphoblastique. 

2. Les thromboses vasculaires, la goutte, classiques, sont aujourd’hui 
faciles a eviter. 

Traitement 

1. Phase chronique 

a) Les inhibiteurs de tyrosine kinase (imatinib, dasatinib, nilotinib) nor- 
malisent Lhemogramme (reponse hematologique) en 3 a 6 mois dans la 
quasi-totalite des cas, font disparaTtre le chromosome Philadelphie 
(reponse cytogenetique complete) en 6 a 12 mois dans 60 a 80 % des cas, 
et reduisent de 3 Logs (40 a 70 % des cas)«sou font disparaTtre (20 a 40 % 
des cas) le transcrit BCR/Abl. Le taux de patients vivants a 5 ans avec ce 
traitement est actuellement superieur a 90 %, Certains patients develop- 
pent des mutations du transcrit BCR/Abl lui conferant une resistance a ces 
traitements (la plus redoutable etant la mutation T315I). 

b) La greffe de moelle osseuse allogenique est dorenavant proposee 
aux patients en echec des injtibiteurs de tyrosine kinase. 

c) L’interferon a la dose de 5 millions U/m 2 /j, utilise avant la disponi- 
bilite des inhibiteurs de tyrosine kinase, a une efficacite moindre que 
ces derniers, mais nombre de patients traites par ce medicament sont 
en etat de guerison stable et a long terme. 

d) La chimiotherapie par hydroxyuree (2 a 3 g/j) associee a des bois- 
sons alcalines et un hypo-uricemiant n’est actuellement indiquee qu’en cas 
de contre-indication des traitements precedents, ou transitoirement au 
debut pour un controle rapide d’une thrombocytose mena^ante. 

2. Phase de transformation 

Une reponse de bonne qualite peut etre obtenue par une chimiothe- 
rapie proche de celle utilisee dans le cas d’une leucemie aigue mye- 
lo’ide, associee a un inhibiteur de tyrosine kinase. L’allogreffe de 
cellules souches hematopoi'etiques reste ici une indication opportune. 

LEUCEMIE CHRONIQUE A EOSINOPHILES 

Recemment identifiee au sein du groupe heterogene des syndromes hypereosi- 
nophiliques chroniques (voir p. 1023) par la presence de translocations chromo- 
somiques specifiques. 

Diagnostic 

Splenomegalie inconstante. 

Explorations 

1. Hypereosinophilie, depassant souvent 10 000/mm 3 , avec presence 
d’eosinophiles immatures. Fibrose medullaire. 
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2. Augmentation de la tryptase. 

3. Caryotype : t(l;4)(q44;ql2). Mise en evidence du transcrit de 
fusion PDGFRA-FIP1L1 (biologie moleculaire). 

Complications 

La principale complication est une cardiopathie restrictive. Transfor- 
mation leucemique aigue. 

Traitement 

Les inhibiteurs de tyrosine kinase, en particulier 1’imatinib ont une 
efficacite spectaculaire, meme a faible dose. L’interferon recombinant 
est utile dans les formes refractaires. 


SPLENOMEGALIE MYELOIDE 

Syn : myelofibrose primitive. Affection de cause inconnue, caracterisee par une 
metaplasie myeloide hepatosplenique, une myelofibrose et une osteomyeloscle- 
rose. Frontieres souvent imprecises avec les autres syndromes myeloproliferatifs. 
Survenue apres 40 ans. Pronostic fatal, mais parfois apres une longue evolution (5 a 
10 ans, voire davantage). 




Diagnostic 

Base sur : 

1. La splenomegalie, souvent enorme. 

2. L’hepatomegalie plus ou moins imp 

3. L’hemogramme : anisopoikilocytp^q Iffematies en larmes) et pre- 

sence d’un taux modere d’erythrobjastd^ et d’elements immatures de 
la lignee myeloide (myelemie). Anemie ou polyglobulie, leucopenie ou 
hyperleucocytose (< 30 ^ g eneralement), thrombopenie ou 

hyperplaquettose. 

Explorations 

1. Biopsie medullaire : myelofibrose importante accompagnee ou 
non d’osteo-myelosclerose. La richesse medullaire, initialement impor- 
tante, diminue considerablement en cours d’evolution. 

2. Detection de la mutation Jak2 dans 50 % des cas. 


3. La metaplasie myeloide splenique peut etre demontree par mar- 
quage a l’ 111 ^ ou au 59 Fe (voir Etudes isotopiques en hematologie, 
p. 1613). Ces examens sont peu utiles en pratique. 

4. Radiographies du squelette : os parfois anormalement denses et 
elargissement de la corticale des os longs. 

5. Hyperuricemie. 


Principales complications 

Distension et inconfort abdominal, hypertension portale, infarctus 
splenique, insuffisance medullaire, goutte, acutisation. 


Traitement 

1. Purement symptomatique dans la majorite des cas : allopurinol et 
transfusions eventuelles. 

2. En cas de forte elevation des hematies, des leucocytes ou des pla- 
quettes : hydroxyuree a posologie moderee, sous surveillance stricte. 
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3. Splenectomie contre-indiquee, sauf en cas de cytopenie severe par 
hyperdestruction splenique (demonstration isotopique prealable) ou 
d’infarctus massif. 


MALADIE DE VAQUEZ 

Syn : polyglobulie primitive, erythremie. Observee surtout apres 40 ans. 
Aujourd’hui definie par la presence de la mutation V617F de la Janus kinase 2 ( Jak2 ) 
dans 95 % des cas, conferant une croissance independante de la stimulation 
erythropoietique. Survie moyenne superieure a 10 ans, souvent obtenue grace au 
traitement. Doit etre distinguee des polyglobulies secondaires (voir p. 682) et des 
fausses polyglobulies (thalassemies mineures, hemoconcentration). 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’erythrose cutanee et muqueuse, les manifestations fonction- 
nelles : cephalees, vertiges, somnolence, prurit apres exposition a l’eau. 

2. La splenomegalie moderee. 

3. La dilatation des vaisseaux conjonctivaux et des veines retiniennes. 

4. L’hemogramme : elevation du nombre de globules rouges, du taux 
d’hemoglobine et d’hematocrite, pas toujours parallele au degre de 
l’hypervolemie globulaire ; polynucleose flejptrophile moderee ; parfois 
hyperplaquettose importante. 

Explorations 

1. Augmentation du volume globulaire total mesuree par methode 
isotopique depassant 36 ml/kg Jhomme et 32 ml/kg chez la femme 
(voir Mesure du volume sangiijn, j>/1613). 

2. Absence de cause de po^ d fobulie secondaire (p. 682), notamment 
gaz du sang normaux, echographie renale normale. 

3. Presence de la mutation Jak2 dans 95 % des cas (neutrophiles san- 
guins). 

4. Taux d’erythropoi'etine non augmente. 

5. Croissance spontanee des progeniteurs erythroblastiques in vitro, 
sans adjonction d’erythropoietine (laboratoires tres specialises, 
examen ayemt perdu de son interet diagnostique depuis la mise en evi- 
dence de la mutation Jak2). 

6. Hyperuricemie. 

7. Biopsie medullaire : moelle riche, erythroblastique, fibrose absente 
ou discrete. 


Principales complications 

Thromboses arterielles et veineuses, syndrome de Budd-Chiari, 
hemorragies, goutte, myelofibrose, insuffisance medullaire, leucemie 
aigue myeloi'de ou inclassable secondaire. 

Traitement 

1. Saignees, necessaires initialement si l’importance de la polyglo- 
bulie ne permet pas d’attendre le delai d’action des autres traitements 
(risque majeur de thromboses quand l’hematocrite atteint 60 %). Egale- 
ment comme traitement de fond, en particulier chez les sujets jeunes. 
Surveillance reguliere de Lhemogramme et rythme des saignees adapte 
pour obtenir un hematocrite en permanence proche de 45 %. Ne pas 
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s’etonner de la survenue d’une microcytose par deficit martial lie a la 
soustraction de sang : respecter l’hyposideremie dans ce cas. 

2. Chimiotherapie. L’hydroxyuree est le medicament le plus maniable 
et le plus sur, peu toxique, et non leucemogene. Provoque a la longue 
une importante macrocytose (> 120 p 3 ) sans consequence. Le pipo- 
broman controle bien L augmentation de la lignee rouge, peu ou pas 
celle des plaquettes. 

3. Phosphore radio-actif ( 32 P), dont la dose est determinee en fonc- 
tion de la taille, du poids et du degre d’hypervolemie. Tres efficace, 
mais seulement apres un delai de 2 a 3 mois et pendant un temps limite, 
en moyenne 1 an et demi. Prefere chez les sujets ages en mauvais etat 
vasculaire. Ne pas faire de saignees pendant les 15 jours suivant son 
administration. Leucemogene (10 % des cas traites). 

4. Allopurinol en cas d’hyperuricemie. 


THROMBOCYTEMIE ESSENTIELLE 

Le plus frequent des syndromes myeloproliferatifs chroniques. Affection de l’adulte 
et du sujet age, mais des cas sont connus des l’adolescence. Detection de la mutation 
Jak2 dans 50 % des cas. Pronostic variable, possibility d’une longue tolerance clinique. 


Diagnostic 

1. Expression souvent latente, decouverte par un hemogramme sys- 
tematique : plaquettes habituellement tres elevees (1 a 3 millions/mm 3 , 
parfois plus). Absence de polyglobulie, de myelemie franche, d’anisocy- 
tose (caracteres distinctifs des autres syndromes myeloproliferatifs). 

2. Splenomegalie tres evocatrice^i elle est presente. 

3. Absence de cause de thrombocytose secondaire (carence en fer, 
reaction inflammatoire, asmenre^ 

4. Signes micro-circularoires : sensations de cuisson palmo-plantaire, 
livedo reticulaire. 

5. Thromboses arterielles et veineuses (5 % des cas), ou hemorragies 
cutanees (purpura) ou muqueuses (5 % des cas). 


Explorations 

1. Mutation Jak2 presente dans les neutrophiles sanguins (50 % des 
cas). 

2. Negativite de la recherche d’une translocation entre les chromo- 
somes 9 et 22 (biologie moleculaire ou caryotype). 

3. Myelofibrose medullaire peu prononcee ou absente. 

Traitement 

1. Chimiotherapie : hydroxyuree (20 a 30 mg/kg/jour, voir p. 192). En 
cas de resistance ou de mauvaise tolerance (rares) : anagrelide. 

2. Anti-agregants plaquettaires, seuls (si thrombocytemie moderee) 
ou asocies a la chimiotherapie. 


LEUCEMIE LYMPHOIDE CHRONIQUE 

Caracterisee par une proliferation monoclonale de lymphocytes B. Un clone de 
lymphocytes B est decelable dans le sang chez 3,5 % de la population generale et 
13 % des ascendants, collateraux et descendants d’un sujet atteint. II existe une 
grande heterogeneite des caracteristiques clonales dont certaines ont une inci- 
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dence pronostique : caractere mute ou non mute des genes d’immunoglobulines, 
expression de CD38, de ZAP-70, anomalies cytogenetiques (explorations limitees a 
des laboratoires hautement specialises). Le pronostic est tres variable, avec pos- 
sibility de tres longues survies spontanees, meme en dehors de tout traitement. 
L’importance de l’atteinte des organes lymphoi’des (ganglions, rate) et l’existence 
d’une anemie et/ou d’une thrombopenie sont de signification defavorable. Ces cri- 
teres servent de base a une classification en trois stades : 

1. Stade A : signes d’intumescence lymphoide (ganglions, rate) limit es ou absents, 
hemoglobine >10 g/dl, plaquettes > 100 000/mm^(survie : plus de 10 ans). 

2. Stade B : signes d’intumescence lymphoide (ganglions, rate) marques, hemo- 
globine >10 g/dl, plaquettes > 100 OOO/mm’* (survie mediane : 7 ans). 

3. Stade C : hemoglobine < 10 g/dl, plaquettes > 100 000/mm^, quels que soient 
les signes d’intumescence lymphoide (survie mediane : 5 ans). 


Diagnostic 

Chez un sujet d’age mur, base sur : 

1. Une decouverte fortuite d’hemogramme (deux tiers des cas). 

2. Des adenopathies plus ou moins nombreuses, fermes, indolores, 
symetriques. 

3. Une splenomegalie, voire d’autres manifestations d’hyperplasie 
lymphoide (hypertrophie amygdalienne en particulier). 

4. Hemogramme : augmentation du taux des getits lymphocytes tres 


irrr). Presence de formes 
Gumprecht). Anemie et 
immunologique ou insuffi- 


variable dans son degre (10 000 a 500 000 
nucleaires disloquees sur frottis (ombres 
thrombopenie frequentes (par mecari . 
sance medullaire). 

Explorations 

1 . Cytometrie en flux. Immunopfienotype caracteristique : monotypie 
(kappa ou lambda) des chalnes legeres des immunoglobulines de mem- 
brane dont la densite est aflbrmalement faible. Coexpression des mar- 
queurs CD5, CD 19, CD23^CD79b ; absence d’expression des marqueurs 
CD10 et FMC7. Ce critere diagnostique s’impose aujourd’hui et rend 
caduque la mise en evidence d’une infiltration de la moelle osseuse par 
le myelogramme et/ou la biopsie osteo-medullaire. 

2. Exploration immunitaire : diminution des immunoglobulines 
seriques (electrophorese des proteines). L’atteinte de l’immunite cellu- 
laire est surtout le fait des traitements. 

3. Possibility de manifestations d’auto-immunite, notamment de test de 
Coombs direct positif, ou d’autres temoins seriques d’auto-immunisation. 

4. Criteres annongant une evolution plus rapide et une moindre sen- 
sibility aux traitements : principalement cytogenetiques (17p-, translo- 
cations, anomalies complexes). 


Principales complications 

Infections (bacteriennes, virales, fongiques, parasitaires), anemie 
hemolytique ou thrombopenie auto-immunes, insuffisance medullaire, 
transformation en leucemie prolymphocytaire, en lymphome malin 
(syndrome de Richter), cachexie. 


Traitement 

1. Abstention therapeutique legitime dans les formes d’expression 
modeste (stades A et stades B peu evolutifs). Souvent deroutante pour 
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les patients, notamment en cas d’hyperlymphocytose importante, elle 
est legitimee par les resultats d’essais cliniques. 

2. Stades evolutifs B et C. Aucun traitement n’est curateur et la survie 
globale n’est pas influencee par Vordre dans lequel ces traitements sont 
administres. Plusieurs options possibles : 

a) fludarabine, seule ou associee au cyclophosphamide et/ou au 
rituximab : reponses et de tres bonne qualite frequentes, immuno- 
depression (CD4) durable ; 

b) chloraminophene : peu toxique, particulierement adapte aux 
patients ages et fragiles ; 

c) polychimiotherapie associant adriamycine, cyclophosphamide, 
vincristine, et prednisone ; 

d) alemtuzumab : rapidement efficace sur les atteintes sanguines et 
spleniques, tres immunodepresseur (CD4). 

3. D’autres approches therapeutiques sont envisageables apres echec 
d’une ou plusieurs des precedentes : bendamustine, lenalidomide, intensi- 
fication par autogreffe de moelle osseuse, allogreffes a conditionnement 
attenue ou non (indiquee chez les patients ayant une mutation de 17p), etc. 

4. Cortico'fdes en cas d’anemie hemolytique auto-immune (voir 
p. 700), antibiotiques en cas de surinfection, antiviraux (poussees 
d’herpes, de zona) immunoglobulines en cas de i^icit symptomatique. 
Les vaccins antitetanique et antipoliomyelitiqhefyom d’etre contre-indi- 
ques, sont utiles. Les vaccins vivants attenues sont, en revanche, for- 
mellement contre-indiques. La vaccination antigrippale est d’efficacite 
incertaine, mais non contre-indiquee. 

LEUCEMIE A TRICHOLEUCOCYTES 

Syn : leucemie a cellules Chevelue§, reticulo-endotheliose leucemique, histio- 
lymphocytose medullaire et splermfue. Affection maligne dont les cellules expri- 
ment une appartenance a la lignee lymphoide B, mais ne correspondent a aucun 
aspect physiologique connu. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Une splenomegalie parfois volumineuse, plus souvent absente 
dans les formes debutantes. 

2. L’hemogramme montre une neutropenie et/ou thrombopenie sont 
souvent marquees. Dans un cas sur deux, les tricholeucocytes sont 
identifiables dans le sang, mais ignores ou confondus avec des mono- 
cytes ou des grands lymphocytes si l’examinateur n’est pas tres averti. 
Leur activite phosphatase acide resistante a l’acide tartrique est tres 
caracteristique. 

3. La maladie est parfois revelee par une complication infectieuse, en 
particulier bacterienne ou a mycobacterie. 


Explorations 

1. Examen histologique de la moelle osseuse (biopsie medullaire) : 
infiltration medullaire par les tricholeucocytes et existence d’une mye- 
lofibrose. 

2. Immunophenotype (rarement indispensable au diagnostic) : 
expression des marqueurs B (surtout CD22, CD103). 
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Traitement 

1. Deux medicaments d’efficacite globalement comparable peuvent 
etre proposes en premier : la cladribine (IV ou SC, 5 jours de suite) et 
la deoxycoformycine (IV, injections bimensuelles pendant trois mois). 
Elies normalisent l’hemogramme en 3 mois, sont bien tolerees en 
general, et induisent une immunodepression CD4 durable (6-12 mois). 

2. En cas d’echec ou de resistance aux medicaments precedents : 
interferon recombinant, (3 millions d’unites SC, 3 fois/semaine). L’ame- 
lioration hematologique est patente en 6 mois, maximale en un an. On 
peut alors opter pour une poursuite a tres faible posologie (1 million 
d’unites trois fois par semaine). Le rituximab est aussi parfois actif 
aussi dans ces cas. 

3. Ces traitements ont rendu obsolete la pratique d’une splenectomie 
et transforme le pronostic de la maladie. 

LYMPHOME DE HODGKIN 

Syn : lymphogranulomatose maligne. Surtout entre 15 et 50 ans. Reconnue desor- 
mais comme une variete de lymphome B. Cause inconnue, mais on suspecte un role 
(partiel) de l’infection par le virus d’Epstein-Barr, dont les sequences nucleiques sont 
integrees dans le genome des cellules pathologiques dans 50 % des cas. Certains cas 
sont observes chez des sujets atteints de deficit immunitaire acquis (infection par le 
VIH). II existe quatre formes histologiques : lympho-hiStiocytaire (I, variete nodulaire 
ou diffuse), sclero-nodulaire (II), granulomateuse ou a cellularite mixte (111), a depletion 
lymphocytaire (IV). Ces deux dernieres sc^d^rnoins bon pronostic. 

L’etude de l’extension permet de differenCier quatre stades : a) stade I : atteinte 
d’un ou de deux territoires ganglionnaires contigus du meme cote du diaphragme ; 
b) stade II : atteinte de plusieurs^territoires ganglionnaires non contigus du meme 
cote du diaphragme ; c) stgdeqiH^peinte ganglionnaire sus- et sous-diaphragma- 
tique ; d) stade IV : atteir^gOT§lT|[)nnaire et viscerale, moelle, poumon, foie, etc. 

La guerison est fre4uei|te grace a un traitement rigoureux. La survie apres 
10 ans est de 90 % pour les sjKdes I et II, de 60 a 80 % pour les stades III et IV. 

Diagnostic 

Doit etre soupgonne : 

1. Devant une adenopathie superficielle isolee et inexpliquee quel qu’en 
soit le siege (cervical, axillaire, inguinal), un elargissement du mediastin. 

2. En cas de fievre ou de sueurs inexpliquees, d’un prurit rebelle 
(interet majeur de la tomodensitometrie pour le diagnostic, les adeno- 
pathies pouvant etre uniquement abdominales). 

Explorations 

1. Adenogramme d’un ganglion superficiel : presence de cellules de 
Sternberg. 

2. Examen anatomopathologique d’un ganglion. En l’absence d’ade- 
nopathie superficielle, recourir au prelevement d’un ganglion profond 
(thoracotomie, laparotomie). 

3. Extension precisee par tomodensitometrie thoraco-abdominale et 
PET-Scan (voir p. 1761). 

4. Le dosage de la LDH supplante aujourd’hui les signes inflamma- 
toires classiques. 

II convient de repeter ces examens au cours de 1’evolution afin de 
depister precocement les rechutes. 
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Principales complications 

1. Localisations extra-ganglionnaires par contigui'te avec une atteinte 
ganglionnaire : epidurite, pericardite, pleuresie. 

2. Mauvaise reponse au traitement, rare mais possible : elle est 
aujourd’hui reperable tres tot, des les premieres cures de chimiotherapie 
par le PET-scan. 

3. Toxicite precoce ou tardive des traitements : sterilite (role des alky- 
lants chez 1’homme, d’une eventuelle irradiation ovarienne chez la femme), 
cardiomyopathie (anthracyclines), hypothyroi'die (saturation iodee apres 
investigations radiologiques, irradiation cervicale), tumeurs solides, leu- 
cemie aigue ou lymphome malin favorises par la chimiotherapie et/ou les 
radiations, atteinte radique du poumon ou de l’intestin grele, stenoses 
arterielles. Le risque de troubles de croissance chez l’enfant fait ecarter 
autant que possible le recours a l’irradiation de cartilages fertiles. 

4. Rechutes ganglionnaires ou viscerales. Elies sont d’autant plus 
facheuses qu’elles surviennent en territoire deja irradie. 

5. Deficit immunitaire parfois prolonge exposant aux infections 
virales (zona). 

Traitement 

L’objectif est la guerison au prix d’un minimum^ sequelles, quels que 
soient le degre d’extension et l’existence de facteurs pronostiques defavo- 
rables. Deux risques contraires (insuffisance therapeutique et accroisse- 
ment du danger iatrogene) conduisent akayapter le traitement selon le 
degre d’extension et les facteurs induis^tt®^ risque de rechute. 

1. L’orientation actuelle est de reduire les doses de chimiotherapie 
et les volumes cibles de rirr^diation. L’association ABVD (adriamy- 
cine, bleomycine, vinblastine, ^^arbazine) est aujourd’hui preferee a 
l’association MOPP (chlorm^iine, vincristine, procarbazine et pred- 
nisone), en raison des risques hematologiques (myelodysplasies) et 
gonadique (sterilite masculine) moindres. Elle expose en revanche a 
un risque myocardique (verification de la fraction d’ejection systo- 
lique avant traitement). 

2. Dans les formes resistantes (non chimiosensibles) ou en rechute 
precoce, un traitement intensif (generalement chimioradiotherapique) 
associant une autogreffe de cellules souches hematopoi'etiques (voir 
p. 180) peut donner de bons resultats. 

3. Irradiation complementaire de certaines localisations (os, 
rachis...) ; intervention chirurgicale (laminectomie) en cas de compres- 
sion medullaire. Splenectomie en cas de localisation macroscopique 
residuelle apres chimiotherapie (echographie, PET-scan). 

4. Grossesse. Interruption medicale si terme peu avance (l er tri- 
mestre). Si la grossesse est plus avancee et en dehors de formes tres 
rapidement evolutives, retarder les explorations (en particulier d’ima- 
gerie sous diaphragmatique) et traiter par une chimiotherapie 
« d’attente » non foetotoxique (Velbe). 

5. Protection de la fertility chez ces sujets jeunes : conservation de 
sperme chez les hommes qui doivent etre prevenus du risque de steri- 
lite (efficacite tres inconstante d’une fecondation par sperme 
conserve). Transposition ou transplantation ovarienne, ou conserva- 
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tion de tissu ovarien pour reimplantation ulterieure si une irradiation 
pelvienne est necessaire. 

6. Surveillance de patients et depistage des sequelles. La guerison de 
la maladie est probable en l’absence de rechute dans un delai de 5 ans. 
Surveillance clinique en raison des risques de complications de revela- 
tion parfois tardive (hypothyroi'die, cardiomyopathie, second cancer, 
myelodysplasie). 

LYMPHOMES MALINS NON HODGKINIENS 

Proliferations lymphoides malignes. Peuvent naTtre d’une population lymphoide 
B ou T, affecter les ganglions (lymphomes nodaux ou ganglionnaires) ou d’autres 
sites extra-ganglionnaires (anneau de Waldeyer, tube digestif, plus rarement le sys- 
teme nerveux, la peau, la thyroide, les reins, les testicules, les seins, les glandes 
salivaires...). Facteurs impliques : activation par mutation ou translocation de 
proto-oncogenes ; integration du virus d’Epstein-Barr (dans certains lymphomes 
B, plus rarement T) ou HTLV-1 (dans certains lymphomes T) ; stimulation anti- 
genique chronique ( Helicobacter pylori, Campylobacter jejuni, VHC) ; role favorisant 
d’un etat de deficit immunitaire (SIDA, deficits immunitaires congenitaux, immu- 
nodepression chronique des transplants) ; traitements radio-chimiotherapiques. 

Les methodes d’exploration (immunocytologie, caryotype, genetique molecu- 
laire) ont rendu les classifications de ces affections plus precises, mais plus com- 
plexes. Pour l’usage clinique, on regroupe les fornstes selon leur degre de malignite 
faible, ou forte : un index pronostique international reconnait comme criteres prin- 
cipaux 1’etat general, l’extension du lymphonftye^aux de LDH, Page. 

Les principales varietes de lymphomes maljnlT non hodgkiniens de type B et T 
sont presentees respectivement dans lei tableaux 143 a 144. 

Diagnostic 

Base sur l’examen anatomopathologique d’une lesion tumorale. 

1. Dans les formes ganglionnaires, le diagnostic repose sur l’examen 
d’une adenopathie. II convienx de prelever un ganglion en totalite et de 
1’adresser sans delai non fixe au laboratoire : cette precaution preserve 
la possibility d’etudier les caracteres immunohistochimiques, neces- 
saires pour etablir un diagnostic de certitude. 

2. Dans les formes extranodales, la decouverte est souvent fortuite 
au cours d’un examen anatomopathologique apres resection d’une 
tumeur digestive, ORL, salivaire, thyroidienne, cerebrale, plus excep- 
tionnellement mammaire, testiculaire, pulmonaire, renale. Les lym- 
phomes cutanes (mycosis fongo'fde, maladie de Sezary, voir p. 1086) 
ont une presentation souvent caracteristique. 

MALADIE DE CASTLEMAN 

Proliferation lymphoide non maligne dependant d’une stimulation excessive par 
l’interleukine 6, liee a une infection par le virus herpes hominis 8 (HHV-8). Elle 
revet deux aspects : 

1. Forme localisee (lesions de proliferation hyalino-vasculaire) sous la forme 
d’une tumeur generalement mediastinale chez de jeunes adultes. Souvent latente. 
Traitement : exerese chirurgicale. 

2. Forme systemique chez des sujets plus ages et VIH+ : adenopathies, spleno- 
megalie, polyserite inflammatoire (arthralgies, epanchements sereux), syndrome 
de Raynaud, syndrome sec, manifestations auto-immunes (hemolyse), neuro- 
pathic, eruptions nodulaires ou lichenoides, dysglobulinemie polyclonale ou par- 
fois monoclonale (formes de transition avec POEMS, voir p. 1017). Traitement mal 
codifie : splenectomie, corticoides, polychimiotherapies. 


Tableau 143. — Principales varietes de lymphomes malins non hodgkiniens de type B. 
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Tableau 143. — Principales uarietes de lymphomes malins non hodgkiniens de type B. (suite) 
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Tableau 144. — Principales varietes de proliferations lymphoides malignes de type T. 
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Tableau 144. — Principals uarietes de proliferations lymphoides malignes de type T. (suite) 
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MACROGLOBULIN EM IE DE WALDENSTROM 

Affection caracterisee par une proliferation lymphoide ou lympho-plasmo- 
cytaire monoclonale de type B accompagnee d’un taux important d’une immuno- 
globuline monoclonale de haut poids moleculaire (macroglobuline) dans le serum. 
Surtout apres 50 ans ; predominance masculine. Non curable, mais duree devolu- 
tion tres variable, pouvant depasser 10 ans. 

Diagnostic 

1. Paleur et alteration de 1’etat general, adenopathies et hepato- 
splenomegalie, syndrome hemorragique (epistaxis). 

2. Souvent latente et decouverte fortuitement (augmentation de la 
vitesse de sedimentation). 


Explorations 

1. Augmentation tres importante de la vitesse de sedimentation 
(> 100 mm a la l re heure). Hyperprotidemie. 

2. Electrophorese du serum : pic de migration homogene. 

3. Immunofixation du serum (a remplace Timmunoelectrophorese) : 
identification de la macroglobuline monoclonale. Proteinurie de Bence- 
Jones exceptionnelle. 

4. Hemogramme : anemie de degre et de meoaqisme variable, hemo- 
lytique ou hemodilution, (fausse anemie), helHaffirs en rouleaux, sug- 
gestives d’une anomalie proteique, nombre de leucocytes normal ou 
peu augmente, lymphocytose tres incon^P^m^, parfois thrombopenie. 

5. Moelle osseuse : infiltration lymphoplasmocytaire, parfois myelofi- 
brose (biopsie medullaire). 

6. Parfois, precipitation de Timmunoglobuline au refroidissement 
(cryoglobuline), activite rhumato'ide (positivite des reactions de Calin 
et de Waaler-Rose). 

7. Aspect particulier du fond d’oeil : veines dilatees « en chapelets de 
saucisses », courant granuleux. 

8. Anomalies de l’hemostase primaire et de la fibrino-formation. 


Principales complications 

1. Syndrome d’ hyperviscosite (troubles visuels, voire amaurose, tor- 
peur ou coma, autres manifestations neurologiques centrales), multine- 
vrite. 

2. Hemorragies muqueuses, anemie hemolytique auto-immune gene- 
ralement a anticorps froids (maladie des agglutinines froides, voir 
p. 700), surinfections, insuffisance medullaire ; amylose. 

Traitement 

1. Abstention dans les formes asymptomatiques a faible composant 
monoclonal. 

2. Chimiotherapie : chlorambucil, a la dose de 4 a 6 mg/j, poursuivi 
en permanence si l’etat hematologique le permet ; fludarabine, anti- 
corps monoclonal anti-CD20. 

3. Echanges plasmatiques d’urgence en cas de troubles lies a l’hyper- 
viscosite, manifestations neurologiques et sensorielles notamment. 

4. Transfusions sanguines en cas d’anemie. 
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MALADIE DE KAHLER 

Syn : myelome multiple. Proliferation maligne de plasmocytes, essentiellement 
dans la moelle osseuse. Leur fonction excretrice d’anticorps est generalement 
conservee (presence d’une immunoglobuline monoclonale serique IgG ou IgA, plus 
rarement IgD ou exceptionnellement IgE), souvent desequilibree (exces de chalnes 
legeres eliminees dans les urines sous forme d’une proteinurie de Bence-Jones). 
Formes non excretantes dans moins d’l % des cas. L’osteolyse est la consequence de 
cytokines secretees par ces cellules, alterant le renouvellement osseux. N’atteint que 
des adultes. Pronostic mauvais dans les formes a haute masse tumorale dont la 
mediane de survie est de 50 a 60 mois avec les traitements actuels. II n’y a, a ce jour, 
aucun traitement curateur (hors greffe allogenique, souvent inadaptee). Cependant, 
de grands progres sont ete accomplis dans la prise en charge de ces cas, permettant 
de mieux en controler les symptomes et d’en retarder significativement 1’evolution. 

Les criteres servant a etablir la classification de Durie-Salmon en masse tumo- 
rale faible, intermediate et forte (taux d’hemoglobine, lesions osseuses, quantite 
de proteines monoclonale serique et/ou urinaire, calcemie) sont aujourd’hui sup- 
plantes par le taux d’albumine et de beta-2-microglobuline : a) stade I : albumine 
> 35 g/1, beta-2-microglobuline < 3,5 g/1 ; b) stade II : ni stade I, ni stade III ; 
c) stade III : beta-2-microglobuline > 3,5 g/1. 

Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Des douleurs osseuses de type mecanique, localisees (rachis, 
bassin, cotes, rarement membres) ou diffuses. 

2. Des fractures spontanees : tassements vertebraux, a ne pas attri- 
buer trop facilement a une banale Osteoporose. 

3. La decouverte fortuite d’une proteinurie, d’une anemie, d’une aug- 
mentation de la vitesse de sedimentation. 

4. Une complication^ i rl^uf tisance renale aigue (favorisee par une 
deshydratation, l’injection^^produit de contraste hydrosoluble), para- 
plegie par compression medullaire, hypercalcemie, amylose. 

5. Parfois devant une tumeur osseuse (plus rarement extra-osseuse) 
apparemment localisee (plasmocytome solitaire). 

Explorations 

1. Hemogramme souvent normal au debut : seule la disposition des 
hematies en rouleaux traduit la presence d’une anomalie plasmatique. 
Avec le temps, apparaissent une anemie (multifactorielle : hemodilu- 
tion, insuffisance de production, insuffisance renale eventuelle), une 
pancytopenie (spontanee ou induite par les traitements). 

2. Myelogramme : presence de plasmocytes en exces (> 10 %). 

3. Electrophorese des proteines seriques : pic etroit, d’importance 
variable (limite inferieure de sensibilite du trace : 2 a 3 g/1). Cet examen 
est le moins sujet a erreur pour quantifier cette immunoglobuline et en 
surveiller 1’evolution. Rarefaction des immunoglobulines normales 
(dosage specifique sans interet). 

4. Proteinurie thermosoluble (Bence-Jones) : presence inconstante, 
pouvant atteindre plusieurs dizaines de grammes par 24 heures. 

5. Immunofixation du serum et eventuellement des urines : precisent 
le type de charne lourde et legere du composant monoclonal serique et 
le type de chaine legere du composant urinaire. 


726 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


6. Dosage de la beta-2-microglobuline : son elevation est globalement 
parallele a l’importance de la masse tumorale et a une valeur pronos- 
tique defavorable. 

7. Surveillance de la calcemie, de la creatinine. 

8. Caryotype (prelevement medullaire) : anomalies clonales fre- 
quentes dont certaines de pronostic defavorable : translocations (4; 14), 
(14; 16), del(13q), del(17p), lq+, del(12p). 

9. Evaluation de la masse tumorale. 

Principales complications 

Fractures pathologiques, paraplegie par compression medullaire, 
insuffisance renale, hypercalcemie, amylose immunoglobulinique 
(expression cardiaque, neurologique, renale, voir p. 1017), insuffisance 
medullaire, infections bacteriennes (hypogammaglobulinemie). 

Traitement 

En pleine evolution grace aux procedes d’ intensification (autogreffes) et 
aux nouveaux medicaments (thalidomide, lenalidomide, bortezomib). 

1. Sujets jeunes (< 65 ans), eligibles pour un traitement intensif : associa- 
tion de corticoi'de a doses fortes intermittentes (souvent dexamethasone, 
40 mg/m 2 /j, 4 jours consecutifs ou administration sequentielle dans des 
cycles de 28 jours) et de thalidomide, de lenalidofrpde ou de bortezomib. 
La reponse, generalement rapide (2 a 4 mois), est consolidee par une inten- 
sification par melphalan a dose forte (140 a 200 mg/m 2 ) suivi d’une auto- 
greffe de cellules souches hematopoietiques (vdir p. 180). 

2. Sujets ages (> 65 ans) ou non eligibles pour un traitement intensif : 
association pendant 4 jours de suit^J une fois par mois, de melphalan 
(0,2 mg/m 2 /j) et de prednisono^^^ig/kg/j), et thalidomide (100 a 
200 mg/j en continu), pour une duree selon tolerance. 

3. Dans de rares cas tr$s selectionnes (sujets jeunes, donneur familial 
histocompatible), une allogrene de moelle peut etre proposee, au prix 
d’une morbidity immediate plus importante. 

4. Les manifestations d’osteolyse symptomatiques font appel aux 
diphosphonates en perfusions mensuelles, ou en urgence en cas 
d’hypercalcemie aigue. L’irradiation (30-40 Gy) d’une lesion hyperal- 
gique ou exposant au risque de compression medullaire peut etre rapi- 
dement efficace. Une intervention orthopedique peut s’imposer en cas 
de fracture pathologique instable. 

5. Le meilleur traitement antalgique est le traitement de la maladie 
elle-meme quand il est efficace. II peut etre complete par des antal- 
giques y compris majeurs, et 1’usage d’un corset de contention. 

6. La prevention des complications renales repose sur l’hydratation, 
les boissons abondantes et moderement alcalines. L’insuffisance renale 
aigue justifie la dialyse. 

IMMUNOGLOBULINES MONOCLONALES 
DE SIGNIFICATION INDETERMINEE 

Syn : immunoglobulines monoclonales non myelomateuses, « paraproteines » 
benignes, MGUS (monoclonal gammopathy of undetermined significance ). 

Une immunoglobuline monoclonale peut etre decelee dans le serum sans pour 
autant traduire la presence d’une proliferation maligne de plasmocytes (myelome) ou 
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de lymphocytes (macroglobulinemie). Cette situation est frequente chez les sujets 
d’age mur (3 % dans la 6 e decennie, 5-6 % au-dela). Evolution peu frequente, mais pos- 
sible, vers un myelome ou une maladie de Waldenstrom (risque : 1 a 2 % par an). 

La presence transitoire d’une d’immunoglobuline monoclonale est possible lors 
d’episodes infectieux chez les sujets en etat de deficit immunitaire quelle qu’en soit 
l’origine (deficit congenitaux, acquis, traitement immunosuppresseurs, greffes...). 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’absence de tout signe clinique ou hematologique evocateur de mye- 
lome (atteinte osteomedullaire), de macroglobulinemie (adenopathies, 
splenomegalie), de plasmocytome solitaire, ou d’amylose AL (voir 
p. 1017). 

2. Sur l’electrophorese des proteines du serum, le caractere modere 
du composant monoclonal serique, depassant rarement 10-15 g/1, et la 
relative conservation des immunoglobulines polyclonales (gammaglo- 
bulines autres que le pic). 

3. L’absence de proteinurie de Bence-Jones (la presence de traces de 
charnes legeres urinaires n’est pas pathologique). 

4. L’absence de toute lesion radiologique osseuse (si pic IgG ou IgA). 

5. Surtout, la stability du composant monoclonal au fil du temps. 

Traitement 

Aucun. Surveillance clinique et biologique bi-annuelle (hemo- 
gramme, electrophorese du serum, proteinurie). 


rs DE 


MALADIE DES DEPQt^DE C HAINES LEGERES 

Syn : syndrome de Randall. Affection rare, caracterisee par des depots visce- 
raux non amylo'fdes (notamment renaux) de constituants d’une immunoglobuline 
monoclonale (soit chame Mgpre kappa ou lambda, soit charne legere et chame 
lourde). Dans deux tiers des'cas, l’affection complique un myelome, parfois deja 
connu, le plus souvent decouvert a cette occasion. Dans les autres cas, l’etude des 
plasmocytes medullaires montre qu’un clone produit exclusivement des charnes 
legeres identiques a celle des depots (une surveillance etroite de ces patients sus- 
ceptibles de developper un myelome est indispensable). 


Diagnostic 

1. Atteinte renale constante et generalement dominante : proteinurie 
importante avec ou sans syndrome nephrotique, nephropathie intersti- 
tielle chronique (la rapidite d’evolution vers l’insuffisance renale etant 
habituelle). 

2. Autres atteintes viscerales : hepatiques (hepatomegalie, hyperten- 
sion portale), cardiaques (insuffisance cardiaque, trouble du rythme), 
neurologiques (neuropathie peripherique notamment), vasculaires, etc. 


Explorations 

Histologiquement, depots de substance amorphe (distincte de l’amy- 
lose par ses proprietes tinctoriales et l’absence de structure fibrillaire 
en microscopie electronique) ; l’examen en immunofluorescence pre- 
cise leurs constituants. 


Traitement 

Se confond avec celui du myelome. 
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MALADIES DES CHAiNES LOURDES 

Affections tres rares, de diagnostic difficile, caracterisees par la presence dans 
le serum d’immunoglobulines anormales monoclonales, depourvues de chaTnes 
legeres et reduites a une partie des chaTnes lourdes. Trois varietes ont ete decrites. 

Attention ! Le diagnostic immunoelectrophoretique de la maladie des chaTnes 
lourdes est difficile et necessite un laboratoire specialise. 

I. MALADIE DES CHAINES LOURDES ALPHA 

Voir p. 576. 

II. MALADIE DES CHAINES LOURDES GAMMA 

Presentation clinique et hematologique proche d’une macroglobulinemie. Dia- 
gnostic inconstamment suggere par une bande anormale (et non un pic) en elec- 
trophorese et etabli par l’immunoelectrophorese serique. 

Evolution tres variable (regression spontanee ; longue tolerance ; extension de 
l’infiltration ; lymphome non hodgkinien). 

Choix therapeutique difficile : chimiotherapie entreprise seulement si le carac- 
tere malin est certain. 


III. MALADIE DES CHAINES LOURDES MU 

Tableau clinique voisin de celui de la leucemie lymphoide chronique. Infiltra- 
tion lymphocytaire ou lympho-plasmocytaire medullaft'^Vacuoles plasmocytaires 
et proteinurie de Bence-Jones evocatrices. Electrophprese ...des proteines generale- 
ment normale. Diagnostic etabli par rimmunoelectrophbr&se serique. 

Pronostic et traitement proches de ceux de la leucemie lymphoide chronique. 

CRYOGLOBULINEMIES 

\\ 

Caracterisees par la presence dans le plasma d’immunoglobulines precipitant 
au refroidissement et se redissolvant au rechauffement. Selon la nature du cryo- 
precipite, on distingue trois^types 3^tryoglobulinemies (voir p. 1595) : type I : 
immunoglobulines associeesmiX dysglobulinemies monoclonales (macroglobuli- 
nemie surtout) ; type II : immunoglobulines monoclonales a activite rhumatoide ; 
associe aux affections precedentes, ou surtout a l’hepatite chronique a virus C ; 
type III : immunoglobulines polyclonales a activite rhumatoide ; associe aux mala- 
dies auto-immunes (lupus erythemateux, polyarthrite rhumatoide, syndrome de 
Gougerot-Sjogren), infectieuses (endocardite d’Osler) ou virales (en particulier 
mononucleose infectieuse, hepatites virales prolongees ou chroniques actives). 

Attention ! Une cryoglobulinemie semblant idiopathique doit etre regulierement 
surveillee, sa cause pouvant n’etre que secondairement decelable. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Latence clinique frequente ; l’attention peut etre attiree par les diffi- 
cultes d’etalement et par les importantes variations d’un jour a l’autre de 
la vitesse de sedimentation ou du nombre des elements figures du sang. 

2. Le syndrome de cryopathie (syndrome de Raynaud voire necroses 
superficielles digitales declenchees par le refroidissement), le purpura 
vasculaire. 

3. La presence d’arthralgies, multinevrite, nephropathie glomeru- 
laire, hemorragies, evoque un type II ou III. 


Exploration 

Recherche d’un cryoprecipite sur le serum conserve 8 jours a + 4 °C 
(voir p. 1595). 
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Traitement 

1. Celui de l’affection causale. 

2. Prevention du refroidissement des extremites, en particulier en 
hiver (port de gants, de chaussettes de laine, de passe-montagne). 

3. Certaines manifestations (accidents ischemiques, atteinte renale...) 
peuvent justifier des echanges plasmatiques. 

REACTION DU GREFFON CONTRE L’HOTE 

Desordre frequemment mortel apparaissant apres injection de lymphocytes T 
allogeniques a un sujet dont les fonctions immunitaires n’en permettent pas le 
rejet. Observee generalement apres greffe de moelle allogenique ou elle complique 
plus d’un cas sur deux, plus exceptionnellement au cours de certains deficits 
immunitaires genetiques apres passage transplacentaire de lymphocytes mater- 
nels ou transfusion de sang. 

Diagnostic 

1 . Forme precoce (ou aigue) : manifestations cutanees (erytheme, 
eruption bulleuse, decollement cutane extensif), hepatiques (ictere, hepa- 
tomegalie) et digestives (diarrhee profuse, douleurs abdominales, malab- 
sorption grave et risque de cachexie rapide). L’importance des lesions 
cutanees, la presence ou l’absence de lesions hepatiques et digestives, 
ainsi que leur intensite conduisent a la classer en stades (I a IV), de gravite 
croissante. S’associent (en raison du deficit immunitaire) des surinfections 
bacteriennes, virales, parasitaires et fungiques, notamment par cytomega- 
lovirus et Pneumocystis carinii, les pneumopathies interstitielles dues au 
cytomegalovirus representant la cause de mort la plus frequente. 

2. Forme tardive (generalement d’evolution chronique) : manifesta- 
tions cutanees (d’aspectdi^henfriae), hepatiques (hepatite chronique) et 
digestives (malabsorptiqn)T^dtres manifestations immunologiques vis- 
cerales et biologiques (test de Coombs direct positif par exemple). 

3. La confirmation vient de l’examen histologique des organes 
atteints, diverses affections virales pouvant simuler cette reaction de 
tres pres cliniquement (notamment celles a cytomegalovirus). 

Traitement 

1. Prevention : fondee en situation de greffe allogenique sur le res- 
pect de la compatibilite HLA entre donneur et receveur, et l’administra- 
tion de methotrexate et de ciclosporine A. Irradiation systematique des 
produits sanguins labiles transfuses a un patient en situation de deficit 
immunitaire cellulaire (voir tableau 47, p. 172). 

2. Traitement curatif : immunosuppresseurs (serum antilymphocy- 
taire ou anticorps monoclonaux anti-T, corticoi'des a forte dose, ciclos- 
porine A) ; mesures visant a combattre les surinfections, ainsi que les 
consequences nutritionnelles et metaboliques. 

SYNDROME LYMPHOPROLIFERATIF 
AVEC AUTO-IMMUNITE 

Syn : syndrome de Canale-Smith. Syndrome lie a la persistance de lymphocytes 
T autoreactifs non elimines par defaut d’apoptose. La plupart des cas resultent de 
mutations au sein systeme Fas/FasL qui a l’etat normal declenche ce processus 
d’elimination. 
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Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Un syndrome lymphoproliferatif survenant chez un enfant ou un 
adulte jeune, parfois l’association de plusieurs cas similaires dans une 
meme famille. 

2. Des manifestations d’auto-immunite : anemie hemolytique auto- 
immune, thrombopenie immunologique, lupus erythemateux, etc. 

Explorations 

1. Immunocytometrie en flux : presence dans le sang de cellules T 
« double negatives » (CD4- et CD8-). 

2. Augmentation du taux de FasL sanguin (laboratoires hautement 
specialises). 

3. recherche de mutations des genes Fas et FasL. 


SYNDROME D’ACTIVATION MACROPHAGIQUE 


Syndrome caracterise par une activation anormale des lymphocytes T CD8 et des 
macrophages, notamment de la moelle osseuse, avec pour consequences une phago- 
cytose de cellules hematopoietiques (hemophagocytose) et une synthese excessive 
de cytokines (TNF, interferons notamment). Plusieurs causes sont incriminees : 

1. Primaire, genetiques, par mutations portant sur lesinecanismes de cytotoxicite 
leucocytaire notamment les proteines effectrices (performed granzyme) : lymphohis- 
tiocytose familiale, maladie de Chediak (voir p. 68%1, egrtains deficits immunitaires 
congenitaux (syndrome lymphoproliferatif lie a P 

2. Secondaires (syndrome de Risdall), par infectioi 
bacteriennes (BK, bacilles a Gram negatif), parasitaires (leishmanies), fongiques ( Can- 
dida , Aspergillus ) chez dez patients fragilises par une affection debilitante (neoplasies, 
lymphomes, SIDA, cirrhose, greffes, maladies de systeme). 

Diagnostic 

Base sur : 


i l’X, syndrome de Griscelli). 
ifections virales (HSV/VZV, EBV, CMV), 


1. Le contexte (voir ci-dessus). 

2. Des signes generaux pseudo-septicemiques (fievre, amaigrisse- 
ment rapide), la paleur et parfois les hemorragies, evoquant une hemo- 
pathie maligne. 

3. L’hepatomegalie et la splenomegalie (surtout dans les formes pri- 
maires), une eruption morbilliforme. 

4. Des signes biologiques tres evocateurs dans un tel contexte : hypo- 
fibrinogenemie, hypertriglyceridemie, hyperferritinemie considerable. 

5. Des anomalies hematologiques variees, souvent deroutantes : 
anemie aregenerative, pancytopenie, hyperleucocytose parfois accom- 
pagnee de myelemie. 


Explorations 

1. Myelogramme : nombreux macrophages charges d’inclusions cel- 
lulaires (hemophagocytose). 

2. Dans les formes secondaires, la recherche d’un agent infectieux peut 
deboucher sur un traitement specifique (tuberculose, mycobacteriose...). 


Traitement 

1. Formes primaires : l’association d’etoposide et de cortico'fdes, 
voire de ciclosporine, peut apporter une amelioration et permettre de 
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temporiser pour la mise en oeuvre d’une greffe de cellules souches 
hematopoi'etiques s’il existe un donneur identifie. 

2. Formes secondaires : le traitement d’un germe identifie (complete 
de corticoi'des, d’etoposide ou d’immunoglobulines polyvalentes) ne 
permet d’eviter 1’evolution fatale que dans la moitie des cas. 

SYNDROME DE MOSCHCOWITZ 

Syn : purpura thrombotique thrombocytopenique. Syndrome rare, appartenant 
aux micro-angiopathies thrombotiques, caracterise par un ensemble clinique sug- 
gests et des lesions anatomiques evocatrices bien que non specifiques. Lie au 
deficit de l’activite d’une metalloprotease serique (ADAMTS-13, gene en 9q34), sta- 
bilisant normalement la proteine Willebrand sous forme oligomerique. 

1. Forme congenitale (syndrome de Upshaw-Schulman) : transmission autoso- 
mique recessive, mutations en 9q34, evolution chronique ou a rechutes. 

2. Formes auto-immunes, ou sporadiques. Observees surtout chez les femmes 
entre 20 et 30 ans. Parfois associees a une maladie systemique, dysimmunitaire ou 
a la grossesse ; role declenchant d’agents infectieux ou medicamenteux. Pronostic 
ameliore par les traitements actuels. 

Diagnostic 

Base sur une ou plusieurs des manifestations suivantes : 

1. Anemie hemolytique avec hematies fragmentees (schizocytes). 

2. Thrombopenie d’origine peripheriq^: 

3. Manifestations neurologiques fr&s diverses (troubles psychiques, 
troubles de la conscience, convulsions, deficits centraux ou periphe- 
riques) dont la fugacite est tres caracteristique. 

4. Atteinte renale (proteinurie, hematurie microscopique, rarement 
insuffisance renale importable). 

5. Fievre de degre vai^ble. 

Explorations 

1. Tests de coagulation plasmatique normaux. 

2. Examen anatomopathologique d’une biopsie de peau, de gencive 
ou de moelle : microthromboses hyalines arteriolo-capillaires consti- 
tutes d’agregats plaquettaires et de fibrine, ainsi qu’une proliferation 
endotheliale sans reaction inflammatoire. 

3. Dosage de la proteine ADAMTS-13 possible en laboratoires haute- 
ment specialises. 

Traitement 

II doit etre entrepris d’urgence dans un service specialise : 

1. Echanges plasmatiques, surtout dans les formes sporadiques auto- 
immunes. Doivent etre precoces, importants et repet es ; corticoi'des et 
anti-agregants plaquettaires leur sont habituellement associes. 

2. Transfusion de plasma (voir p. 288) : peut suffire dans les formes 
chroniques ou familiales. 

3. L’anticorps monoclonal anti-CD20 (rituximab), la prostacycline, les 
immunoglobulines intraveineuses a forte dose, la vincristine et la splenec- 
tomie ont ete proposes, avec des resultats variables, en cas de resistance. 
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PURPURA THROMBOPENIQUE AUTO-IMMUN 

Syn : maladie de Werlhof. Thrombopenie par destruction plaquettaire excessive 
de mecanisme auto-immun, et parfois associe a un defaut concomitant de reaction 
megacaryocytopoietique. L’antigene plaquettaire en cause est une des glycopro- 
teines de la membrane plaquettaire (lib, Ilia, parfois lb). La thrombopenie peut etre 
isolee (idiopathique), reveler ou compliquer une maladie auto-immune tels un 
lupus erythemateux, une maladie immunoproliferative (lymphomes, leucemie lym- 
phoide chronique) ou un syndrome de deficit immunitaire acquis. Dans les formes 
idiopathiques, 1’evolution est imprevisible, volontiers aigue chez l’enfant, chro- 
nique chez l’adulte et, dans I’ensemble, benigne ; toutefois, dans de tres rares cas, 
le risque d’hemorragie meningee peut engager le pronostic vital. 


Diagnostic 

Evoque sur : 

1. La thrombopenie, isolee et asymptomatique dans la majorite des 
cas : cette situation est habituelle au-dessus de 30 000 plaquettes/mm 3 , 
et frequente meme au-dessous de cette valeur. 

2. Le purpura, petechial et ecchymotique, accompagne de manifesta- 
tions hemorragiques (muqueuses et parfois viscerales) plus ou moins 
importantes ; la presence d’un purpura extensif, de bulles hemorra- 
giques buccales, de cephalees ou d’hemorragies temoigne generale- 
ment d’une thrombopenie importante imposanl ^hospitalisation rapide 
(craindre une hemorragie cerebro-meningee)/liLriV a pas de splenome- 
galie dans les formes idiopathiques. 

3. Verifier, dans les formes aigues npt^rBment, l’absence de toute 
prise medicamenteuse : quinine (mais 
insidieuse lorsqu’elle resulte de la^pris 
indiennes qui en contiennent), qqjfiidine, rifampicine, heparine..., ou 
d’une infection aigue, en pjtfticulier virale (mononucleose, rubeole...). 


teMfnent, l’a 
la consommation peut en etre 
de boissons dites toniques 




Explorations 

1. Hemogramme : toujours verifier que dans de bonnes conditions de 
prelevement, la thrombopenie est reelle (absence de thromboagglutina- 
tion artefactuelle) et isolee (absence d’anomalie qualitative ou quanti- 
tative des autres lignees, absence de schizocytes'). 

2. Myelogramme : taux normal ou eleve de megacaryocytes dans la 
moelle (predominance des megacaryocytes jeunes). 

3. Absence d’anomalie de coagulation, en particulier fibrinogenopenie. 

4. Interet des techniques de revelation des immunoglobulines pla- 
quettaires tres limite par l’absence de specificite de ces tests. 

5. Dans les formes de diagnostic incertain, ou avant splenectomie, 
etude de la duree de vie plaquettaire par radiomarquage a 1’ 1 1 1 In (voir 
p. 1614). 

6. Dans un but etiologique (forme secondaire), rechercher la pre- 
sence de facteurs antinucleaires, d’un inhibiteur de coagulation (« anti- 
coagulant antiphospholipide »), d’une seroconversion contre le VIH. 


Principales complications 

Hemorragies cerebro-meningees, hemorragies muqueuses et visce- 
rales profuses, infections favorisees par la corticotherapie, complica- 
tions propres a la grossesse (avortement ou accouchement 
hemorragiques, thrombopenie transitoire du nouveau-ne). 
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Traitement 

1 . Corticotherapie \ 1 mg/kg/j de prednisone (15 jours), puis diminuer 
progressivement la dose, jusqu’a arret (apres 4 a 6 semaines). Ne main- 
tenir une posologie faible (0,25 a 0,5 mg/kg/j de prednisone), d’action 
symptomatique, qu’en cas de necessity absolue (persistance d’une throm- 
bopenie exposant a un risque de saignement important), en l’absence 
d’alternative therapeutique et en utilisant la plus faible dose possible. 

2. Immunoglobulines intra-veineuses (voir p. 200), d’efficacite a court 
terme remarquable : sont utiles pour controler une hemorragie aigue 
ou preparer un geste chirurgical. Elies ne sauraient constituer un trai- 
tement de fond. Cout tres eleve. 


3. Splenectomie proposee dans les formes cortico-resistantes d’evolu- 
tion chronique certaine (> 6 mois) et symptomatiques. Efficacite variable : 
correction de la thrombopenie complete et durable, ou parfois incomplete 
mais suffisante pour mettre a l’abri du risque hemorragique, surtout si la 
sequestration des plaquettes marquees a l’indium est splenique pure ou 
predominate (90 % des resultats favorables dans ces cas). L’associer a 
une vaccination pneumococcique (voir Asplenie, p. 688). 


4. Anticorps monoclonal anti-CD20 (ri^iximab) : efficace dans 30 a 
40 % des formes chroniques ; sa place fae^a la splenectomie est en 
cours devaluation. 

5. Danazol : correction incomplete^ totale de la thrombopenie dans 
30 % des cas ; effet secondaire principM : amenorrhee et manifestations 

ne saurait constituer un traitement au long 
see, sauf exception. 


pseudo-menopausiques. 
cours chez la femme non-men 


6. Immunosuppressi 
formes graves non 


ioprine, vincristine...) : a reserver aux 
iore£S par les autres traitements ; les resultats 
encourageants obtenus 'par les alcalo'fdes de pervenche (vincristine) 
sont souvent peu durables. 


7. Stimulants de la megacaryocytopoiese (elthrombopag, romi- 
plostim) : actifs dans 50 % des formes recurrentes (apres splenectomie). 
Contre-indiques en cas de grossesse et risque de rechutes severes en cas 
d’arret. Le recul manque pour en preciser la place optimale. 


8. Mesures symptomatiques. La transfusion de plaquettes est illogique et 
surtout d’efficacite illusoire (hyperdestruction en quelques minutes ou 
heures). Proscrire les medicaments interferant avec l’hemostase primaire 
(acide acetylsalicylique..., voir p. 6) et les injections intramusculaires. 

9. Grossesse : le risque n’est pas maternel, mais foetal en cas d’accou- 
chement laborieux. La thrombopenie foetale et sa severite sont difficiles 
a evaluer avant la naissance (un enfant sur six ne de mere thrombope- 
nique a des plaquettes inferieures a 50 000/mm 3 ) : 


a) le choix de la methode d’accouchement dans ces cas tient compte 
aujourd’hui davantage des circonstances obstetricales (presentation, 
parite, pelvimetrie) que de la numeration plaquettaire du foetus par cor- 
docentese echoguidee apres la 35 e semaine (geste exigeant une grande 
experience, et actuellement delaisse). Si necessaire (thrombopenie 
maternelle < 50 000/mm 3 ), une preparation a l’accouchement par corti- 
coides ou immunoglobulines intraveineuses peut etre mise en place ; 
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b) si le nouveau-ne est thrombopenique : regression spontanee de la 
thrombopenie en 3 a 6 semaines. Utilisation parcimonieuse des immu- 
noglobulines IV, sauf si thrombopenie symptomatique. 


PURPURAS VASCULAIRES 

1. Inflammatoires, par depots d’immunoglobulines et de complement au site des 
lesions vasculaires et la presence (inconstante) de complexes immuns circulants. Prin- 
cipales causes : purpura rhumatoi'de (voir ci-dessous), cryoglobulinemie mixte (voir 
p. 728), purpura hyperglobulinemique(syndrome de Raynaud, vitesse de sedimenta- 
tion augmentee, hyperglobulinemie polyclonale, evolution chronique et benigne), pur- 
pura secondaire a une infection bacterienne (maladie d’Osler, meningococcie. . .) ou 
auto-immune (peri-arterite noueuse, lupus erythemateux dissemine. . .). 

2. Non inflammatoires : purpura senile de Bateman (taches lie de vin des mains et 
des avant-bras), hypercorticisme, dermite chronique purpurique et pigmentaire, amy- 
lose (purpura « lineaire »), fragility capillaire constitutionnelle (tres frequente, parfois 
compliquee d’hemorragie du vitre amelioree par les corticoi'des), scorbut. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La topographie du purpura, volontiers declive ou orthostatique. 

2. Les petechies infiltrees, parfois necrotiques, souvent accompa- 
gnees de nodules cutanes et de macules erythemateuses (trisymptome 
de Gougerot), tres evocatrices d’une cause inflammatoire. 


Explorations 

1. Biopsie d’un element recent montiP^i 
sique ou necrosante. 

2. Possibilite de manifestation^^i^ten: 
nerveuses...). 


e in flam 


nt une angeite leucocytocla- 


PURPURA RHUMAT 


ions systemiques (articulaires, renales, 


Syn : syndrome de Schonlein-Henoch. Angeite leucocytoclasique (non speci- 
fique). Plus grande frequence entre 2 et 6 ans. Evolution de duree tres variable. 
Pronostic domine par le risque d’insuffisance renale. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les lesions cutanees (purpura frequemment infiltre, accompagne 
d’urticaire et souvent d’erytheme) siegeant aux membres inferieurs. 

2. Les arthralgies predominant aux membres inferieurs. 

3. Les douleurs abdominales violentes, parfois accompagnees de 
melena, de vomissements et de meteorisme abdominal, posant de diffi- 
ciles problemes d’indication operatoire. 

4. Les episodes hematuriques (rares). 

5. L’evolution par poussees, declenchees par l’orthostatisme. 


Explorations 

1. Tests d’hemostase normaux, mise a part une diminution incons- 
tante de la resistance capillaire. 

2. Tres frequente hematurie microscopique, accompagnee souvent 
de proteinurie et quelquefois de syndrome nephrotique. Possibilite de 
deficit fonctionnel renal qui domine le pronostic. 
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3. Biopsie renale : glomerulonephrite endo- et extracapillaire et, fait 
plus caracteristique, presence de depots mesangiaux diffus d’lgA et de 
fibrine en immunofluorescence. Surveiller regulierement l’etat renal au 
cours de 1’evolution. 

4. Recherche attentive d’un eventuel facteur declenchant infectieux (fre- 
quence d’une infection des voies aeriennes superieures 1 a 3 semaines 
avant le debut ; verifier l’absence de foyer infectieux persistant). 

Principales complications 

Insuffisance renale chronique, sequelles renales plus discretes 
(hematurie microscopique, proteinurie), invagination intestinale, peri- 
tonite par perforation. 

Traitement 

Tres decevant en dehors de la suppression d’un eventuel facteur 
causal. Le repos au lit abrege les poussees, mais ne modifie pas le cours 
general de l’affection. La corticotherapie est d’interet discute et parfois 
dangereuse. 

MALADIE DE WILLEBRAND 

La plus frequente des maladies constitutionnell&? de l’hemostase. Transmission 
autosomale, generalement dominante, liee a plusieurs types d’anomalies du fac- 
teur Willebrand : proteine de haut poids moleculai^ (270 kDa) synthetisee par les 
cellules endotheliales, les megacaryocyte^ et les plaquettes et presente dans le 
plasma sous forme de multimeres de poids mOleculaires variables (plusieurs mil- 
lions de daltons). Exerce un role primordial dans l’adhesion plaquettaire (d’ou 
l’allongement du temps de saignem&nt) et dans la stabilisation du facteur VIII (d’ou 
la diminution de l’activite VIII et Tallongement du temps de cephaline activee). 
Selon la nature de l’anomalie, on distingue plusieurs types : a) type I, quantitatif, 
ou la reduction de la proteine allonge parallelement le temps de saignement et le 
TCA ; b) type II, qualitanf oa;ia proteine est presente mais fonctionnellement anor- 
male sur l’interaction plaqu€ttes-vaisseaux, nombreuses mutations identifiees ; 
c) type III, exceptionnel, transmission recessive, deficit majeur. D’exceptionnels 
cas acquis sont associes a divers etats : immunoglobulines monoclonales (incons- 
tante activite anticorps anti-facteur Willebrand), syndromes lymphoproliferatifs, 
connectivites, hypothyro'idie. 

Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Des manifestations hemorragiques surtout muqueuses : epistaxis, 
menorragies, hemorragies amygdaliennes, mais aussi cutanees (ecchy- 
moses). 

2. Ou plus souvent, devant un allongement du temps de saignement 
et parfois de cephaline activee lors d’une etude d’hemostase pre- 
operatoire par exemple. 

3. Une transmission familiale de type autosomal dominant le plus 
souvent. 

Explorations 

1. Laboratoires specialises : taux de proteine Willebrand antigenique 
(vWF:Ag), de sa capacite a intervenir comme cofacteur dans l’agrega- 
tion des plaquettes in vitro en presence de ristocetine (vWF:Rco), ou a 
adherer au collagene (vWF:CB). 

2. Deficit variable en activite facteur VIII. 
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Attention ! Les sujets de groupe erythrocytaire 0 ont spontanement 
des valeurs physiologiquement basses (40-50 %). A l’oppose, les anoma- 
lies peuvent regresser partiellement ou totalement au cours de la gros- 
sesse ou de traitements oestroprogestatifs. Savoir, dans les formes 
frustes en particulier, les rechercher en dehors de ces circonstances. 

Traitement 

1. Dans les formes les plus hemorragiques, la transfusion de concen- 
tres de facteur Willebrand (voir p. 150) est utile devant un saignement 
ou pour preparer un acte instrumental ou operatoire. 

2. Dans les formes moins hemorragiques de type I, la desmopressine 
(voir p. 126) peut augmenter le taux sanguin du facteur Willebrand par 
liberation endotheliale. Ce medicament est contre-indique dans le type 
lib (variant associe a une hyperaffinite de la proteine Willebrand pour 
les plaquettes), ou il peut declencher une thrombopenie severe. II ne 
saurait constituer un traitement au long cours. 

3. Les menorragies sont favorablement influencees par les oestropro- 
gestatifs. 


HEMOPHILIES 

Maladies hemorragiques hereditaires de transmission recessive liee a l’X. Le 
deficit porte sur le facteur VIII (hemophilie A, 85 c ^^e^as) ou le facteur IX (hemo- 
philie B, 15 % des cas). II peut etre quantitatif ,ou qualitatif (synthese d’un variant 
biologiquement inactif mais decelable immuholbgiquement), tres important 
(hemophilie grave) ou plus discret (hemophilie moderee). Incidence : 
1 gargon/5 000. Les genes dont dependent cfe^iacteurs plasmatiques de coagula- 
tion ont ete recemment isoles et sequences. Cette avancee permet : a) de mieux 
comprendre l’importante heterpgerieite ae la maladie (plus de 250 mutations dif- 
ferentes pour le gene du facteur VIII, eVplus de 700 pour le gene du facteur IX loca- 
lises sur le chromosome X respectivement en position q28 et q26-27) ; b) de 
faciliter l’identification des conductrices et le diagnostic prenatal de la maladie (la 
moitie des formes severes d’hemophilie A dependent d’une mutation specifique 
par inversion dans Tintron 22) ; c) de produire les facteurs VIII et IX par genie 
genetique. 

L’hemophilie « acquise » (rare) n’est en realite qu’une auto-immunisation anti- 
facteur VIII ou facteur IX. 

Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Les hemorragies muqueuses ou viscerales, notamment articulaires 
et musculaires, spontanees ou hors de proportion avec le traumatisme 
causal. Elies apparaissent tot dans l’enfance en cas d’hemophilie 
severe, en general lors de l’apprentissage de la marche. Au cours des 
hemophilies moderees, la tendance hemorragique peut ne se reveler 
qu’a l’age adulte, a l’occasion d’une blessure ou d’une intervention 
chirurgicale, apres un intervalle libre de quelques heures. 

2. L’heredite liee a l’X : transmission par des femmes conductrices 
cliniquement indemnes et atteinte exclusive de sujets de sexe masculin. 
Le deficit et 1’importance de son expression sont stables au sein d’une 
meme famille. 

3. L’allongement du temps de cephaline activee, les temps de saigne- 
ment et de Quick normaux. 
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Explorations 

1. Diminution de l’activite coagulante du facteur VIII ou IX. Elle condi- 
tionne la gravite de la maladie : hemophilie severe (< 1 % de l’activite 
normale), hemophilie moderee (entre 1 et 5 %), hemophilie mineure (5 
a 30 %). 

2. Dans le cas d’une hemophilie A, le facteur Willebrand doit etre 
normal (antigene et activite) pour distinguer l’hemophilie VIII d’une 
maladie de Willebrand, p. 735. 

3. Recherches systematiques repetees d’un anticoagulant circulant 
anti-facteur VIII ou IX, d’agglutinines irregulieres et de temoins d’infec- 
tions virales (hepatites et VIH). 

4. Determination du phenotype erythrocytaire. 


Principales complications 

1. Elies peuvent constituer une menace vitale : hematomes du plan- 
cher de la bouche, de la region peri-laryngee, hemorragies cerebro- 
meningees. 

2. Plus souvent, elles concernent l’appareil locomoteur : hemarth- 
roses dont la repetition engendre de graves lesions articulaires 
(arthropathie hemophilique), hematomes musculaires de diagnostic 
parfois difficile (hematome du psoas simulant une appendicite aigue) 
exposant au risque de compressions nerveuses et vasculaires et aux 
retractions. Leurs sequelles affectenrna Stabilite et la mobilite de la 
fonction articulaire. 

3. Des episodes iteratifs d’hematurie, de saignements digestifs sont 
possibles. 

4. Cinq pour cent des hemophiles B et environ 15 % des hemophiles 
A developpent une immunisation contre le facteur de substitution (anti- 
coagulant circulant anti^II ou -IX), qui doit etre titre (unites Bethesda). 
Selon leur titre, ces anticorps peuvent rendre les apports substitutifs 
inefficaces. 


5. La transmission de virus (hepatite, SIDA) par les apports substitu- 
tifs a engendre une morbidity et une mortalite importantes chez les 
hemophiles. Les modalites actuelles de preparation de ces produits 
n’exposent plus a ces risques. 


Traitement 

II repose sur une education des parents et de l’enfant leur permettant 
de gerer celle-ci en etroite collaboration avec tous les intervenants 
(medecins, dentistes, kinesitherapeutes, enseignants...). L’education 
porte en particulier sur les moyens de prevention et de traitement 
rapide en cas de traumatisme ou d’hemorragie debutante : eviter for- 
mellement les injections intramusculaires et comprimer longuement 
apres ponction veineuse ; mode de vie excluant les activites de haut 
risque, en se gardant des interdits excessifs ; conseiller l’hospitalisation 
apres tout traumatisme important et devant tout incident hemorra- 
gique faisant courir un risque par son siege ou son importance ; faire 
porter au sujet une carte indiquant l’importance et la nature du deficit, 
le groupe sanguin et les resultats des recherches eventuelles d’anti- 
coagulant circulant ou d’allo-anticorps. Le developpement de l’auto- 
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traitement par fractions administrees 2 a 3 fois par semaine permet une 
participation active benefique du sujet. 

1. Traitement local : compression tres prolongee parfois suffisante si 
le point de depart du saignement (plaie, epistaxis, hematome) y est 
accessible ; pansement serre et immobilisation en gouttiere des articu- 
lations atteintes d’hemarthrose. Les extractions dentaires sont de pre- 
ference pratiquees sous anesthesie locale chez les patients non 
substitues. L’hemostase locale est assuree par des pansements alveo- 
laires, eponges ou compresses de collagene maintenus par des gout- 
tieres ou colies. 

2. Traitement substitutif (voir Facteur VIII, p. 149 et Facteur IX, p. 151) : 
on dispose aujourd’hui de produits issus du plasma humain (fac- 
teurs VIII et IX) dont la securite virale est assuree par l’usage de sol- 
vants-detergents et filtration, ou par immunopurification, et de facteurs 
produits par genie genetique (facteurs VIII et IX recombinants). 
L’importance du deficit, la demi-vie differente des deux facteurs (fac- 
teur VIII : 8-10 heures, facteur IX : 12-18 heure) et l’importance de la cor- 
rection souhaitee (controlable par dosages sous traitement) 
conditionnent la nature, le rythme d’administration et la posologie du 
traitement substitutif : selon la nature de l’accident hemorragique ou 
de l’intervention, sont perfuses 20 a 40 U/kg de facteur VIII ou 40 a 60 
U/kg de facteur IX. Ces doses sont renouveleW toutes les 8 heures 
(hemophilie A) ou toutes les 12 heures (hemophilie B) pendant la duree 
necessaire a l’arret du saignement ou la^bFevention post-operatoire de 
celui-ci (cicatrisation). 

3. L’apparition d’un anticoagulant circulant complique le traitement 
substitutif : selon les cas, on^pt^tis^des doses accrues de facteur (satu- 
ration de l’anticorps), ou des preparations plasmatiques pre-activees 
court-circuitant le deficit, ou on tente d’induire une tolerance immuni- 
taire par immunomanipulation. 

4. Desmopressine utile dans l’hemophilie A moderee par un effet de 
liberation du facteur VIII. 

5. Corticotherapie (0,5 a 1 mg/kg/j de prednisone), adjuvant utile en 
presence d’une hemarthrose ou d’un hematome important. 

6. Antalgiques, en evitant absolument tous les salicyles, susceptibles 
d’aggraver les hemorragies. 

7. Attacher la plus grande importance a la prise en charge par une 
equipe pluridisciplinaire (centres regionaux de traitement de l’hemo- 
philie), a la reeducation fonctionnelle, a la scolarite et a la formation 
professionnelle (necessitant parfois le sejour en centre specialise 
medico-scolaire) afin de permettre une vie sociale compatible avec 
l’affection. Inscrire le patient a l’Association fran^aise des hemophiles. 

SYNDROMES DE DEFIBRINATION 

Resultent d’une consommation du fibrinogene par une activation excessive in 
vivo du processus de coagulation (coagulation intravasculaire disseminee, CIVD) 
ou par proteolyse (fibrinogenolyse primitive). En theorie, la CIVD depend d’une 
activite thrombine excessive generant des monomeres de fibrine, induisant la for- 
mation de microthromboses dans les petits vaisseaux avec consommation locale 
de plaquettes et de facteurs de coagulation (coagulopathie de consommation). 
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Une fibrinolyse secondaire de ces microthrombi y est physiologique et utile. La 
fibrinogenolyse primitive resulte d’une activite plasmine anormale digerant le fibri- 
nogene. Ces deux dernieres modalites engendrent des produits de degradation du 
fibrinogene (voir p. 1611) qui ne permettent pas de faire une distinction entre ces 
deux processus. Les monomeres de fibrine peuvent se Her aux produits de degra- 
dation du fibrinogene pour former des complexes solubles incoagulables. La dis- 
tinction entre ces deux mecanismes de defibrination n’est pas toujours facile et ils 
s’intriquent probablement dans la majorite des cas. 


Diagnostic 

1. Dans les syndromes aigus : 

a) syndrome hemorragique d’apparition brutale, parfois dramatique, 
notamment lorsqu’il existe une cause locale de saignement (chirurgie, 
obstetrique) ; 

b) choc, tres frequent et souvent associe aux retentissements visce- 
raux des microthromboses, insuffisance renale aigue notamment ; 

c) circonstances d’apparition : intervention chirurgicale (notamment 
pulmonaire, cardiaque, portale, prostatique ou carcinologique), affec- 
tion obstetricale (hematome retroplacentaire, placenta proevia, 
embolie amniotique, retention de foetus mort, toxemie gravidique, 
hemorragie de la delivrance...) ou parfois accouchement normal, cure- 
tage, infection aigue (meningoccocie, sep#icemie a germe Gram negatif 
ou a Bacillus perfringens ...), paludisme, 
promyelocytes), hemolyse aigue, tra 
etendue, choc anaphylactique, morsure Rf serpent, etc. 

2. Dans les syndromes subaigus ? 

a) syndrome hemorragique, 

b) circonstances d’apparitfl 
de metastases, (notammeh^j 
leucemie aigue (n^^mmejiit 
d’organe, etc. 

3. Peut etre cliniquement latente et decouverte par un examen syste- 
matique au cours d’une affection y exposant. 



:ucemie aigue (notamment a 
'~*isme important, brulure 


rtance tres variable ; 
cancer generalement accompagne 
mcreatique, prostatique ou digestif), 
a promyelocytes), cirrhose, greffe 


Examens complementaires 

1. Diminution variable du fibrinogene plasmatique (N : 2-4 g/1). 

2. Diminution plus ou moins importante des plaquettes, des facteurs V 
et VIII selon l’importance du processus de CIVD. 

3. Augmentation des produits de degradation du fibrinogene dans le 
serum, p. 1611. 

4. Presence de complexes solubles (voir p. 1611). 

Complexes solubles et thrombopenie sont deux elements capitaux 
du diagnostic de CIVD. et de sa distinction avec la fibrinolyse primitive. 


Traitement 

1. Syndromes aigus. Le traitement d’urgence est souvent extreme- 
ment delicat en raison des risques associes d’hemorragie et de throm- 
bose, necessitant done une equipe specialisee en hemostase. 

a) Traitement causal : il est toujours necessaire, et parfois a lui seul 
suffisant, lorsqu’il est possible. 

b) Transfusions de sang ou de plasma frais destinees a traiter le 
choc, a compenser les deficits et les hemorragies ; transfusion de pla- 
quettes si necessaire. 
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c) L’heparine n’est utilisee que si le traitement causal est impossible 
ou inefficace vis-a-vis de la CIVD, sous certaines conditions (sur- 
veillance clinique et biologique tres stride, grande prudence s’il existe 
un risque hemorragique local). 

2. Syndromes subaigus. Le traitement causal eventuel est primordial 
(hormonotherapie d’un cancer prostatique avec metastases...). L’hepa- 
rine offre ici moins de risques que dans les syndromes aigus mais est 
rarement justifiee. 


THROMBOCYTOPENIE INDUITE PAR L’HEPARINE 

Accident observe dans 10 a 15 % des traitements par heparine (standard ou 
fractionnee). Deux types : 

1. Type Non-immun. Thrombopenie moderee dans les premiers jours du traite- 
ment administre a dose anticoagulante. Elle resulte d’une fixation passive du medi- 
cament sur les plaquettes, avec raccourcissement modere de leur duree de vie. La 
thrombocytopenie, transitoire et sans consequence, ne constitue pas un obstacle 
a la poursuite de 1’heparinotherapie. 

2. Type immun. Les anticorps diriges contre le complexe heparine-facteur pla- 
quettaire 4 apparaissent au 5 e jour. 11s declenchent 1’activation et l’agregation des 
plaquettes et stimulent la liberation de thrombine entretenant un etat d’hypercoagu- 
labilite. II en resulte une thrombopenie par consommati@n plaquettaire, associee a un 
processus de coagulation arteriel et ou veineux, rappel^it le syndrome « catastro- 
phique » des antiphospholipides : lesions ischemiques (gangrene des extremites, acci- 
dent vasculaire cerebral, infarctus du myocarde) fit occlusions vasculaires de 
topographie inhabituelle (glandes surrenales, veia^ porte, revetement cutane). 

Diagnostic 

Surveillance systematique des plaquettes lors de tout traitement par 
heparine standard ou fractionnee. 

Exploration 

Detection de l’anticorps anti-heparine par test fonctionnel (liberation 
de serotonine plaquettaire en presence du plasma suspect et de 
concentrations croissantes d’heparine) ou technique ELISA (complexe 
anticorps-heparine-facteur plaquettaire 4). 


Traitement 

1. Preventif : heparinotherapie de courte duree, avec relais precoce 
par antivitamines K. 

2. Curatif : arret de 1’heparine (toutes formes) et remplacement par 
de la lepirudine (0,4 mg/kg, puis administration intraveineuse continue 
a la dose de 0,15 mg/kg/heure) ou de l’argratoban (2 pg/kg/min, module 
afin d’allonger le TCA entre 1,5 et 3 fois la normale) si l’hypocoagulabi- 
lite doit etre maintenue. 


THROMBOPHILIES CONSTITUTIONNELLES 

Desordres caracterises par un substratum biologique precis associe a un risque 
accru de thrombose. A cote de facteurs de risque lies a un contexte medical ou 
chirurgical (immobilisation, chirurgie, grossesse, oestrogenes, polyglobulie, cancer 
profond...), interviennent des facteurs plasmatiques dont les modifications ont ete 
reconnues comme favorisant le risque de thrombose. La recherche de ces anoma- 
lies n’est a entreprendre qu’en presence de thromboses survenant dans des cir- 
constances ciblees. La relation entre ces anomalies plasmatiques et un episode 
thrombotique est d’ordre statistique et non predictif : nombre de patients presen- 
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tant ces anomalies peuvent rester parfaitement asymptomatiques, et nombre de 
thromboses n’ont pas de substatum biologique connu. La recherche d’une cause 
plasmatique endogene de thrombose ne se limite pas a ces deficits le syndrome 
des antiphospholipides, l’homocysteinemie hereditaire ou acquise (vcm), les syn- 
dromes myeloproliferatifs peuvent aussi y contribuer. L’interpretation des resul- 
tats de ces recherches exige une grande experience et doit encore rester du 
domaine de competence des specialistes. 

Diagnostic 

A evoquer devant des episodes de thrombose principalement vei- 
neux, dans des circonstances particulieres : sujets jeunes (< 45 ans), 
antecedents familiaux, episodes iteratifs, survenue en dehors de fac- 
teurs de risque habituels (immobilisation), siege inhabituel, accident de 
necrose cutanee lors d’un traitement antivitaminique K. 

Principales causes 

1. Deficit en antithrombine III : 

a) nombreuses mutations responsables d’un deficit quantitatif ou 

qualitatif. Transmission autosomale dominante. Prevalence : 1/5 000 
(population generale). Trouve dans 1 a 3 % des episodes thrombo- 
tiques repondant aux circonstances ci dessus. Manifestations thrombo- 
tiques si < 70 % ; # 

b) deficit acquis au cours d’hepatopatht^s chroniques, syndromes 
nephrotiques, oestroprogestatifs, L-asparaginase. 

2. Deficit en proteine C : 

a) nombreuses mutations responsabres d’un deficit quantitatif ou 
qualitatif. Transmission autosomale dominante. Prevalence : 1/350 
(population generale). Trouv^cr^Hs 2 a 8 % des episodes thrombo- 
tiques repondant aux circonstances ci dessus. Manifestations thrombo- 
tiques veineuses superficielles ou profondes chez les heterozygotes, 
pupura fulminans neonatal chez les homozygotes ; 

b) deficit acquis : traitement antivitaminique K, insuffisance hepato- 
cellulaire, coagulation intravasculaire, L-asparaginase. 

3. Deficit en proteine S : 

a) plusieurs mutations responsables d’un deficit quantitatif ou qualitatif. 
Transmission autosomale dominante. Prevalence dans la population gene- 
rale inconnue. Trouve dans 2 a 8 % des episodes thrombotiques repondant 
aux circonstances ci dessus. Manifestations thrombotiques ; 

b) deficit acquis : traitement antivitaminiqque K, insuffisance hepato- 
cellulaire, infection HIV, drepanocytose, maladie lupique, L-asparaginase. 

4. Facteur V Leiden (syn : resistance a la proteine C activee) : 

Resulte d’une mutation ponctuelle remplagant l’arginine 506 par une 

glycine, rendant la molecule de facteur V resistante au clivage par la 
proteine C activee. C’est probablement la plus frequente des causes de 
thrombophilie constitutionnelle (prevalence generale de l’ordre de 
10 % dans la population caucasienne, exceptionnelle chez les sujets 
noirs et les Asiatiques). Transmission autosomale dominante. Manifes- 
tations thrombotiques surtout chez les homozygotes. 

5. Mutation 20210 de la prothrombine : 

Resulte d’une mutation ponctuelle de la molecule de prothrombine 
associee a une augmentation de sa concentration plasmatique. Preva- 
lence generale de 1’ordre de 1 a 4 % dans la population europeenne avec 
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une decroissance du nord au sud. Observee chez 5 a 8 % des sujets 
thrombophiliques. Transmission autosomale dominante. Manifesta- 
tions thrombotiques surtout chez les homozygotes. 

Examens complementaires 

1. Dosage de l’antithrombine III : avant traitement par heparine ou en 
dehors de celui-ci. 

2. Dosage des proteines C et S : avant traitement antivitaminique K 
ou en dehors de celui-ci. 

3. Recherche de la mutation du facteur V engendrant une resistance 
a la proteine C activee (facteur V Leiden), et de la mutation 20210 de la 
prothrombine : methodes de biologie moleculaire independantes des 
traitements anticoagulants. 

Voir Exploration d’une thrombophilie, p. 1612. 


Traitement 

1. Lors d’accidents aigus, les methodes de traitement sont les memes 
que celles pronees pour le traitement d’une thrombose arterielle ou vei- 
neuse classique : heparine, generalement efficace, eventuellement asso- 
ciee a des concentres d’antithrombine III ou de proteine C si ces deficits 
sont en cause et tres severes ; relais par antivitaminiques K, tres pru- 
dent et progressif en cas de deficit en proteine C. 

2. Traitement anticoagulant preventif en cas de circonstance clinique 
majorant le risque de thrombose (alitement, post-partum, immobilisa- 
tion de membre...). 

3. L’interet d’un traitement anticoctgjolant « prolonge » n’est pas 
consensuel. Tenir compte du norfibre d’episodes thrombotiques, de 
leur caractere « spontane w^de^leiir gravite, et mettre en balance les 
risques d’un tel traitemertt (P^ d’accidents hemorragiques graves, 
voire mortels par an). ' 

4. Contraception oestrogenique contre-indiquee. 


Maladies infectieuses 

par R. Verdon 


INFECTIONS A DECLARATION OBLIGATOIRE 

Tableau 145. — Infections a declaration obligatoire. 


MALADIES 






Botulisme 
Brucellose 
Charbon 
Chikungunya 
Cholera 
Dengue 
Diphterie 

Fievres hemorragiques africaines (Lassa, Ebola, Marburg) 
Fievre jaune <f \\ 'V' 

Fievre typhoide et paratyphoide 

Infection invasive a meningocoque 

Hepatite A aigue 

Hepatite B aigue 

Infection a VIH 

Legionellose 

Listeriose 

Orthopoxvirose dont la variole 
Paludisme autochtone 

Paludisme d’importation dans les departements d’Outre-mer 
Peste 

Poliomyelite 

Rage 

Rougeole 

Suspicion de maladie de Creutzfeldt-Jakob 
Tetanos 

Toxi-infection alimentaire collective 

Tuberculose 

Tularemie 

Typhus exanthematique 
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EVICTION SCOLAIRE DES MALADIES 
CONTAGIEUSES 


Tableau 146. — Durees et conditions d’eviction, prophylaxie des maladies 
contagieuses en milieu scolaire (JO du 31 mai 1989, arrete du 3 mai 1989). 


MALADIES 

DUREE D’EVICTION 

MESURES SPECIALES 

MALADES 

SUJETS AU CONTACT 

Coqueluche 

Eviction : 30 jours 
a compter du debut 
de la maladie 

Pas d’eviction 


Diphterie 

Eviction : 30 jours 
a compter 
de la guerison 
clinique ou deux 
prelevements 
rhinopharynges 
negatifs a 8 jours 
d’intervalle 

Pas d’eviction 

Sujets au contact 
vaccines : une injection 
de rappel 

Sujets au contact 
non vaccines : 

vaccination immediate 
prelevement de gorge 
antibiotherapie 7 jours 
ou plus 

Dysenterie 
amibienne, 
dysenterie 
bacillaire, 
epidemique, gale, 
hepatite A, 
impetigos 
et pyodermites 

Eviction 

jusqu’a guerison 
clinique 

Pas d’eviction 

rSy 

S’ 

V 

Meningite 
cerebro-spinale 
a meningocoque 

Eviction 

jusqu’a gu'&rishh, 
clinique 

^*as d’eviction 

Sujets au contact : 
prophylaxie 
medicamenteuse et, 
en cas de meningite 
de groupe A ou C, 
vaccination (famille, 
voisins, camarades 
habituels) 

Poliomyelite 

Eviction 
jusqu’a absence 
du virus 
dans les selles 

Prelevements 
de selles 
a l’initiative 
de l’autorite 
sanitaire. 

Eviction si positifs 

Vaccination 
ou revaccination 
de tout le personnel 
et des eleves 
de l’etablissement 

Rougeole, 

oreillons, 

rubeole 

Eviction 

jusqu’a guerison 
clinique 

Pas d’eviction 

Rubeole : informer 
les femmes en age 
de procreer ; femmes 
enceintes 
seronegatives : 
autorisation d’absence 
jusqu’au debut 
du 4 e mois 

Typhoide 
et paratypho'ides 

Eviction 

jusqu’a guerison 
clinique 

Pas d’eviction 

Renforcement 
des mesures d’hygiene 
individuelles 
et collectives 
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Tableau 146. — Durees et conditions d’eviction, prophylaxie des maladies 
contagieuses en milieu scolaire (JO du 31 mai 1989, arrete du 3 mai 1989). (suite) 


MALADIES 

dur£e d’eviction 

MESURES SPECIALES 

MALADES 

SUJETS AU CONTACT 

Teigne 

Eviction jusqu’a 
presentation 
d’un certificat 
attestant, par 
examen 

microscopique, la 
disparition de l’agent 

Depistage 

systematique 


Streptococcies 
du groupe A 

Readmission 
si certificat 
attestant la pratique 
d’un traitement 
approprie 

Pas d’eviction 

Prelevement de gorge 
et antibiotherapie 
a l’initiative 
de 1’autorite sanitaire 

Pediculose 

Pas d’eviction 
si traitement 

Pas d’eviction 

- 

Tuberculose 

respiratoire 

Eviction jusqu’a 
presentation 
d’un certificat 
attestant 
la negativite 
de 1’expectoration 

Pas d’evictipn 

qr 

Depistage 
chez les sujets 
au contact 

Infection par VIH 
(SIDA) 

Pas d’eviction 

;Pas d’eviction 

- 

Hepatite B 

Pas eviction 

Pas d’eviction 

- 


CONDUITE A TENIR DEVANT UNE FIEVRE 
AIGUE RECENTE 

Si la fievre n’est pas synonyme d’infection, elle est le plus souvent revelatrice 
d’un processus bacterien ou viral. 

/. FIEVRE DATANT DE MOINS DE 36 HEURES 

Un examen clinique minutieux s’impose. Preciser les antecedents personnels et 
familiaux, le mode de vie, le mode d’installation de la fievre, les symptomes d’accom- 
pagnement, les traitements anterieurs (antibiotiques), les voyages recents, la profes- 
sion eventuellement exposee a un risque infectieux, les contacts animaux. 

Approche diagnostique 

1. Le souci majeur est de reconnaTtre une infection grave de par sa 
localisation ou de par son retentissement systemique : une meningite 
ou meningo-encephalite imposent la ponction lombaire au moindre 
doute ; les bacteriemies ou infections viscerales (parfois non dece- 
lables cliniquement) peuvent se presenter avec un retentissement cir- 
culatoire, respiratoire, neurologique ou par un choc septique (voir 
Choc infectieux , p. 763). 

2. Trois urgences graves a ne pas meconnaTtre : le paludisme, un voyage 
recent en zone d’endemie impose le frottis sanguin ; un purpura fulminans 


746 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


meningococcique , evoque devant un purpura necrotique et/ou extensif 
febrile ; la gangrene gazeuse ou les dermo-hypodermites necrosantes. 

3. L’enquete est parfois orientee par une donnee importante de l’inter- 
rogatoire (voyage, profession exposee, immunodepression, splenec- 
tomie), par la notion de risque d’infection due au VIH, ou de signes 
locaux d’orientation ORL (otite, sinusite, angine, laryngite), pulmonaire 
(pneumopathie diffuse ou en foyer, epanchement pleural), urinaire 
(examen cytobacteriologique avant tout traitement), gynecologique 
(avortement provoque complique de retention placentaire, infection 
utero-annexielle), hepato-biliaire (ictere, douleur vesiculaire). 

4. Quelques problemes sont particuliers a l’enfant : 

a) chez le nourrisson : gastro-enterite, otite (examen systematique 
des tympans), pneumonie (auscultation, percussion et cliche pulmo- 
naire), meningite (ponction lombaire au moindre doute), n’attribuer un 
etat febrile a une poussee dentaire qu’apres avoir elimine les causes 
precedentes ; 

b) chez 1’ enfant : meningite purulente, meningococcemie (purpura), 
rhumatisme articulaire aigu, osteomyelite aigue, notion de contage 
d’une maladie infantile commune. 


En l’absence de diagnostic, n’entreprendre aucun traitement antibiotique 
sauf urgence : surveiller, hydrater, traitement symptomatique. 




II. FIEVRE EVOLUANT DEPUIS 4 


URS 

La plupart des viroses communes disparaissent ou se revelent en 5 jours ; d’autres 
causes, dont certaines communes auX fieyres prolongees doivent etre envisagees. 
L’absence d’arguments en faveur d’une maladie infectieuse doit entralner l’abstention 
de toute antibiotherapie et la recherche d’autres causes de fievre. 

Approche diagnostique 

Trois mesures s’imposent a ce stade : 

1. La decouverte d’un souffle cardiaque ou la connaissance d’une val- 
vulopathie pre-existante impose les hemocultures (endocardite bacte- 
rienne ?). 

2. Reconduire quotidiennement 1’examen clinique a la recherche d’un 
foyer. 

3. En l’absence d’orientation anamnestique ou clinique, pratiquer 
hemocultures, hemogramme, examen cytobacteriologique des urines, 
radiographie thoracique, dosage des transaminases, procalcitonine. 


CONDUITE A TENIR DEVANT UNE FIEVRE 
PROLONGEE 

Fievre evoluant depuis 3 semaines ou plus et dont le diagnostic n’est pas pose 
apres 8 jours d’hospitalisation (ce qui elimine les diagnostics simples, jusque-la 
meconnus). 

Approche diagnostique 

Base sur : 

1. L’interrogatoire precis retragant l’histoire de la maladie, Failure de 
la fievre et les signes d’accompagnement, les traitements deja regus, les 
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antecedents (personnels, familiaux, geographiques), les risques poten- 
tiels d’immunodepression acquise. 

2. L’examen clinique complet et repete (chercher l’apparition de 
signes nouveaux), incluant la sphere ORL et stomatologique. 

3. Quelques explorations : 

a) de base : hemogramme, vitesse de sedimentation, CRP, procalcito- 
nine, hemocultures, examen cytobacteriologique des urines, transami- 
nases et phosphatases alcalines seriques, electrophorese des proteines, 
serodiagnostics, proteinurie et cytobacteriologie urinaire ; test cutane a 
la tuberculine ou recherche d’immunite cellulaire in vitro specifique de 
M. tuberculosis (Quantiferon par exemple), notamment en cas de suspi- 
cion de tuberculose extra-pulmonaire. Radiographie pulmonaire ; 

b) en fonction du contexte : echographie abdominale, tomodensito- 
metrie abdominale ou thoracique, fibroscopie gastrique, colonoscopie, 
PET-scan. Goutte epaisse. Myelogramme. Ponction lombaire. Ponction 
biopsie hepatique, biopsie de l’artere temporale. 

Principales causes 

1 . Infections et parasitoses (40 %) 9 

Elies sont a rechercher en premier, aC*. diagnostic est souvent 
simple et debouche sur un traitement eflic^e. On distingue : 

a) Les infections generates : tubere*wote\miliaire pulmonaire, hepato- 
splenique, renale ou genitale, importance diagnostique des reactions cuta- 
nees, des recherches de BK, de la biopsie hepatique eventuelle) ; endocar- 
dites bacteriennes devolution subaigue (importance des hemocultures, 
quelle que soit l’allurede l|i fievre si celle-ci s’associe a une cardiopathie 
soufflante) ou a hemocultures negatives (fievre Q, bartonelloses) ; brucel- 
loses, typhoi'de, meningococcemies, gonococcemies chroniques (hemo- 
cultures, serodiagnostics) ; maladie de Whipple ; infections a 
cytomegalovirus (syndrome mononucleosique, serologie), hepatites 
virales aigues ou chroniques, infection par le VIH et ses complications ; 
parasitoses : paludisme visceral evolutif, kala-azar, trypanosomiase ; 
mycoses (cryptococcose), toxoplasmose, pneumocystose ; 

b) Les foyers infectieux localises, dentaires (examen stomatologique 
avec radiographies), ORL (sinus, oreilles interne et moyenne), gyneco- 
logique (salpingite, metrite, infection sur sterilet), abces du foie (a pyo- 
genes ou amibien), obstacle biliaire avec infection (angiocholite), 
obstacle urinaire ou phlegmon perinephretique, osteite subaigue ou 
chronique (penser a la presence de materiel etranger), suppurations 
intra-abdominales (volontiers en post-operatoire : abces sous-phre- 
nique, peri-colique, peri-appendiculaire, pelvien). 

2. Cancers et maladies malignes (20 %) 

Les cancers du rein et du colon doivent etre recherches de parti pris. 
Tous les cancers peuvent etre en cause (probability elevee de metas- 
tases hepatiques ou de necrose). Maladie de Hodgkin et lymphomes 
notamment dans leurs formes sous-diaphragmatiques (adenopathies 
retroperitoneales reperees en tomodensitometrie, atteinte hepato-sple- 
nique, adenopathies mesenteriques, atteintes digestives). 
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3. Maladies de systeme (15 %) 

Lupus erythemateux dissemine. Lupus medicamenteux. Peri-arterite 
noueuse. Dermato- et polymyosite. Maladie de Horton. Syndrome de 
Wegener. 

4. Causes diverses (25 %) 

Granulomatoses hepatiques non infectieuses. Maladies intestinales 
inflammatoires (maladie de Crohn, rectocolite). Maladie thrombo- 
embolique. Cirrhose. Fievre medicamenteuse. Fievre simulee. 

5. Cause non trouvee 

Possibility de regression spontanee (5 %). 


En dehors de certaines situations urgentes (par exemple, sepsis grave, 
suspicion de maladie de Horton), aucune antibiotherapie, aucune 
corticotherapie sans diagnostic : celui-ci n’en serait que plus difficile ! 


INFECTIONS EMERGENTES OU REEMERGENTES 

Ensemble d’infections nouvelles ou resurgentes apres une plus ou moins longue 
periode d’oubli dont l’irruption plus ou moins inattendue en pathologie humaine est 
source de difficultes parfois insurmontables. Leurs Variations epidemiologiques 
resulted de modifications de l’environnement, d’evolutionsdes conditions de vie et 
des comportements humains : deplacements, habitudes Sexuelles, nouveaux modes 
de production et de consommation alimentaires, nQiiviUes activites recreatives, etc. 

Nature des infections . JP 

On distingue cinq grandes categories : 

1. Apparition de maladies infectieuses jusque-la ignorees (par 
exemple, VIH, coronavirus du SRAS). 

2. Reemergence de pathogens? jusque-la plus ou moins controles 
(grande pandemie mondiale d|i cholera, reemergence de la peste, de la 
diphterie dans l’ex-URSS...). 

3. Identification de l’origine infectieuse de maladies jusque-la connues, 
mais sans cause identifiee : role etiologique de Helicobacter pylori dans les 
maladies gastro-duodenales, role des virus B et C dans le cancer du foie, 
identification de Tropheryma whipplei dans la maladie de Whipple. 

4. Identification de nouveaux micro-organismes : role de Legionella 
pneumophila dans certaines pneumopathies, de Bartonella henselae 
dans l’angiomatose bacillaire ou la maladie des griffes du chat. 

5. Emergence de pathogenes multiresistants aux traitements jusque- 
la disponibles (resistance des bacteries aux antibiotiques, des parasites 
tels que le plasmodium du paludisme aux antipaludeens, de certains 
virus aux antiviraux ou de certaines levures aux antifongiques). 


INFECTIONS NOSOCOMIALES 

Infections associees aux soins, acquises en etablissements de sante par les 
patients lors d’investigations diagnostiques ou de traitement, ou par le personnel 
soignant pendant leur activite aupres des patients, ou enfin par les visiteurs. Ces 
infections represented une source importante de complications liees a l’hospita- 
lisation avec des surcouts de prise en charge et une surmortalite. Principaux 
pathogenes : bacteriens, viraux ou fongiques. Facteurs predisposants : l’age, la 
maladie sous-jacente, l’existence d’une immunodepression, la rupture des bar- 
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rieres protectrices cutaneo-muqueuses, l’anesthesie, la sedation, l’utilisation des 
antibiotiques ou anti-acides gastriques. 

Mode de transmission 

1. Contact direct (manuportage par le personnel hospitalier). 

2. Respiratoire ou digestive. 

3. Implantation de materiel a usage diagnostique ou therapeutique 
(catheter, sonde vesicate, ventilation mecanique). 

4. Intervention chirurgicale, endoscopie, transfusion sanguine... 


Prevention 

Basee sur : 


1. L’hygiene hospitaliere et le lavage des mains. 

2. L’utilisation rationnelle des antibiotiques. 

3. La limitation au minimum indispensable des investigations dia- 
gnostiques et therapeutiques invasives, entourees de toutes les precau- 
tions d’asepsie. 


4. La surveillance des systemes de climatisation et de ventilation, la 
surveillance des circuits de distribution de l’eau et des aliments. 

^ures reduisant le risque 
d’inoculation de sang contamine par i ftfus (VIH, hepatites B et C) 
lors des soins au patient, sur la prol 
patients contagieux (par exemple, p 
naire bacillifere). 



ction respiratoire vis-a-vis de 
eur d’une tuberculose pulmo- 



URES 


INFECTION 

Les morsures animates ^ubumaines peuvent inoculer un certain nombre de 
pathogenes responsables d’infections locales, locoregionales ou de diffusion sep- 
ticemique ou encore de pathogenes producteurs de toxine. Les morsures animates 
peuvent egalement etre a l’origine de la transmission de la rage. 


Les principales especes bacteriennes impliquees sont Pasteurella multocida 
(voir p. 783), Streptobacillus Moniliformis (voir p. 793), les spirochetes (voir Leptos- 
piroses, p. 776), les spirilles (voir Sodoku, p. 794), mais aussi Staphylococcus inter- 
medius et Capnocytophaga canimorsus (DF-2). 

Les morsures animates ou humaines doivent done faire l’objet d’un parage 
minutieux de la plaie avec excision des tissus necroses, ablation des corps etran- 
gers eventuels. La prevention du tetanos doit toujours etre proposee. Selon les 
circonstances de la morsure, la prevention de la rage est a envisager. Pour les mor- 
sures de chat, chien ou rat, une prevention antibiotique par amoxicilline et acide 
clavulanique est justifiee. 


INFECTIONS OPPORTUNISTES 

Infections a micro-organismes (bacteries, champignons, virus, parasites) natu- 
rellement peu pathogenes survenant chez des patients aux defenses immunitaires 
humorales et/ou cellulaires amoindries. Ce deficit peut etre congenital (voir 
p. 686), acquis (infection a VIH, lymphome, hemopathie maligne ou neoplasies evo- 
luees), ou induit par des therapeutiques (traitements corticoi'des, immunosuppres- 
seurs, chimiotherapies antineoplasiques). 

Selon le type du deficit, differents micro-organismes peuvent etre en cause. Ils 
sont presentes dans les tableaux 147, 148 et 149. 
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Tableau 147. — Principaux micro-organismes en cause dans les infections 
opportunistes selon le terrain pathologique. 



PARASITES 

CHAMPIGNONS 

BACTfiRIES 

VIRUS 

Lymphomes 
et leucemies 

Pneumocystis 

Cryptocoques 

Toxoplasme 

Candida 

Mycobacteries 

Listeria- 

Nocardia 

Pneumocoque 

Varicelle-zona 

Virus Herpes 
simplex 

Cytomegalovirus 

Greff es 

Pneumocystis 

Toxoplasme 

Candida 

Aspergillus 

Cryptocoque 

Legionella 

Nocardia 

Listeria 

Mycobacteries 

Cytomegalovirus 
Varicelle zona 

Virus Herpes 
simplex 

Papova 

Corticoides 

Pneumocystis 

Toxoplasme 

Strongyloides 

Candida 

Cryptocoque 

Aspergillus 

Staphylocoques 
Bacilles a Gram 
negatif 

Listeria- 

Nocardia 

Mycobacteries 

Varicelle-zona 

Virus Herpes 
simplex 

Cytomegalovirus 

SIDA 

Pneumocystis 
Toxoplasme 
Isospora belli 
Cryptosporidium 

Cryptocoque 
Candida 
( Aspergillus ) 

Pneumocoque 

Haemophilus 

influenzSe 

Mycobacteries 

Bacillgra^Kofch 

Mycobacterium 

intracellulare 

M. atypiques 
Salmonelles 
( Legionella ) 

Varicelle-zona 
Cytomegalovirus 
Virus Herpes 
simplex 

Papova 

Papilloma 

Poxvirus 

Virus Epstein-Barr 


ponsables d i 


Tableau 148. — Agents responsables d’ infections chez le patient atteint de deficit 
de Timmunite cellulaire. 


AGENTS 

TYPE D’lNFECTION 

COMMENTAIRES 

PRO TOZOAIRES 

Pneumocystis jiroveci 

Pneumonie 

Formes disseminees possibles, 
mais rares 

Toxoplasma gondii 

Encephalite 
(abces, pneumonie) 


Cryptosporidium 

Enterocolite 

(cholecystite) 

Pas de lesion endoscopique ; 
pancreatite possible 

Isospora belli 

Enterocolite 

Rechutes frequentes 

Giardia intestinalis 

Diarrhee, malabsorption 

Surtout au cours des deficits 
en Ig 

Microsporidies 

Enterocolite 

Decrit dans le SIDA 

CHAMPIGNONS 

Candida albicans 

Stomatite, oesophagite 

Formes disseminees, 
respiratoires, hepatiques, 
surtout en cas de catheter IV 
ou d’aplasie 
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Tableau 148. — Agents responsables d'infections chez le patient atteint de deficit 
de I’immunite cellulaire. (suite) 


AGENTS 

TYPE DEFECTION 

COMMENT AIRES 

Cryptococcus neoformans 

Meningite (pneumonie, 
abces cerebral) 

Formes disseminees possibles 

Aspergillus fumigatus 

Formes disseminees 

Eventualite rare 

Histoplasma capsulatum 

Formes disseminees 

Contexte epidemiologique 
particulier (origine 
des patients) 

Coccidioide immitis 



MYCOBACTERIES 

Mycobacterium 

tuberculosis 

Formes disseminees 
avec ou sans meningite 

Possibilite de manifestations 
tres atypiques 

M. avium-intracellulare 

Formes disseminees 
pseudo-Whipple 

Localisations tres diverses 
possibles (cutanees, 
respiratoires, interstitielles, 
hepatospleniques, osteo- 
articulaires, pseudo- 
Wil^erculeuses, adenopathies 
^mediastinales. . .) 

Autres M. atypiques 
(M. Kansasii, M. xenopi ) 

Formes dissemin^^ 

Jiy 


BACTERIES 

\V 


Streptococcus 

pneumoniae 

PneurftomW 

Cy 

- 

Haemophilus influenzae 

Otite;' sinusite, meningite 

- 

Salmonelles mineures 

Diarrhees, septicemies 

- 

Listeria monocytogenes 

Septicemies, meningites 

Rares au cours du SIDA 

Nocardia asteroides 

Pneumopathies 

Formes disseminees possibles 
(abces cerebraux) 

Legionella pneumophila 

Pneumopathies, 

diarrhees 

Rares au cours du SIDA 

VIRUS 

Cytomegalovirus 

Chorioretinite, 
pneumopathie, colite 

Dissemination frequente : 
d’encephalite avec necrose 
periventriculaire et atteinte 
surrenalienne dissemination 
possible (hepatosplenique, 
cerebrale) 

HSV-1, HSV-2 

Lesions peri-orificielles, 
oesophagite 


Varicelle-Zona 

Zona 

Formes disseminees frequentes 

Virus Epstein-Barr 

Lymphomes du systeme 
nerveux 
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Tableau 148. — Agents responsables d’infections chez le patient atteint de deficit 
de Timmunite cellulaire. (suite) 


AGENTS 

TYPE D’lNFECTION 

COMMENTAIRES 

Polyomavirus JC 

Leucoencephalite 
multifocale progressive 

Au cours du SIDA 

Polyomavirus BK 

Cystite hemorragique 

Transplantation renale 

Pox virus 

Molluscum contagiosum 

Au cours du deficit induit 
par VIH 

HHV-8 

Sarcome de Kaposi 


HELMINTHES 

Strongyloides stercoralis 

Enterocolite 

Formes septicemiques 
possibles 


Tableau 149. — Principales infections associees aux deficits humoraux 
et de la phagocytose. 


TYPE 

PATHOLOGIE 

MICRO-ORGANISMES 

Hypogammaglobulinemie 

Lymphomes 

Gammapathies 
monoclonales iO^ 

Syndrome nephr^ique 
Infection a VIH\^ 

^jeumocoque 
f 'Haemophilus influenzae 
( Pneumocystis , virus, 

Giardia ) 

Deficits en complement 
(C3) 

Lupus 

C 

Meningocoque 

Deficits d’opsonisation 

Aspfalnies primaires 
ou sec^fdaires 
(voir p. 688) 

Pneumocoque 
(autres bacteries) 

Babesia microti 
(post-transfusion) 

Granulopenie 

Aplasies medullaires (voir 
p. 702) et agranulocytoses 
(voir p. 704) 

Leucemies aigues 
(voir p. 707) 

Champignons 

Salmonelles 

Staphylocoques 

Bacilles a Gram negatif 

Deficit acquis de la fonction 
des polynucleaires 

Chimiotherapies 

Traitements 

immunosuppresseurs 


SYNDROME IMMUNODEFICITAIRE ACQUIS 

Syn : SIDA. Deficit immunitaire secondaire a 1’infection des lymphocytes CD4, 
des macrophages, des cellules gliales, des cellules de Langerhans de la peau et des 
muqueuses (toutes cellules capables d’exprimer le recepteur CD4), par le virus de 
I’immunodeficience humaine de type 1 ou de type 2 (VIH-1 ou VIH-2, ce dernier 
etant beaucoup moins repandu et moins virulent). L’ARN viral, une fois dans la 
cellule, est transcrit sous l’effet de la transcriptase inverse, en ADN pro-viral qui 
s’insere dans le genome de la cellule hote. 

1. La baisse progressive du nombre de lymphocytes CD4 altere l’immunite cel- 
lulaire, a l’origine d’infections opportunistes ou de tumeurs, mais ne suffit pas a 
expliquer toutes les expressions cliniques de la maladie. 
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2. Le VIH est lui-meme responsable de lesions : enteropathie associee au VIH, 
encephalite et troubles cognitifs, nephropathie glomerulaire ( HIV associated 
nephropathy, HIVAN). 

3. Un processus auto-immun est probablement en cause dans la survenue d’un 
purpura thrombocytopenique, d’arthrite, de lesions de demyelinisation, de pneu- 
monie interstitielle lymphoi'de. 

L’apparition de traitements antiretroviraux puissants au milieu des annees 1990 
a transforme le pronostic dans les pays economiquement developpes. L’allonge- 
ment de la duree de vie des patients infectes par le VIH a mis au premier plan 
l’impact des co-infections par le VHC et le VHB, des comorbidites cardiovascu- 
laires (favorisees par le tabagisme, certaines dyslipidemies iatrogenes, et le VIH 
lui-meme) et des cancers. Le VIH est egalement responsable de troubles neuro- 
cognitifs et de l’acceleration de certains processus de vieillissement. Malgre 
d’importants progres dans le maniement des antiretroviraux, la iatrogenie repre- 
sente une part importante de la pathologie associee au VIH. 

L’infection par le VIH est a declaration obligatoire depuis 2003 (auparavant, seul 
le SIDA etait a declaration obligatoire). 


I. NOMENCLATURE 


Une premiere classification des manifestations de l’infection par le VIH a ete 
proposee en 1987 par les Centers for Disease Control (CDC) ; cette classification a 
evolue en une nouvelle version en 1993, comportant trois stades s’excluant 
mutuellement (tableau 150). 


Tableau 150. — Classification revisee des mat 


mifestatu 


tions liees a T infection VIH. 


STADE 

MANIFESTATIONS 

A 

4 

Primo-infection, symptomatiqu%pu non. Infection asymptomatique. 
Lymphadenopathie generahs^pe^sistante. 

B 

Angiomatose bacillaire^Cahi^^se oropharyngee. Candidose vaginale, 

persistante, frequente ou repondant mal au traitement. Dysplasie du col uterin 
ou carcinome m situ. Syrtdrome constitutionnel (fievre > 38,5 °C 
ou diarrhee > 1 moi^feLeucoplasie chevelue de la langue. Zona recurrent 
ou multimetamerique: Purprura thrombocytopenique idiopathique. Salpingite, 
notamment si compliquee d’abces ovariens. Neuropathie peripherique 

C 

Infections opportunistes : pneumocystose, cryptosporidiose (> 1 mois), 
toxoplasmose cerebrale, isosporose (> 1 mois), candidose cesophagienne, 
bronchique ou pulmonaire, cryptococcose, histoplasmose disseminee 
ou extra-pulmonaire, coccidioi'domycose disseminee ou extra-pulmonaire, 
mycobacteriose atypique, infection a CMV (autre que foie, rate ou ganglion), 
herpes cutaneo-muqueux chronique, herpes digestif, respiratoire 
ou dissemine, leucoencephalite multifocale progressive, pneumonies 
bacteriennes recurrentes, septicemies a Salmonella non typhi recurrentes 
Tumeurs malignes : sarcome de Kaposi, lymphome non hodgkinien, 
lymphome cerebral primitif, lymphome immunoblastique 

Maladies induites par le VIH : encephalopathie due au VIH, syndrome 
cachectique du au VIH 


A cette classification en trois stades cliniques se combine une classification selon le taux des lymphocytes 
CD4 : stade 1 si CD4 > 500/mm 3 ; stade 2 si CD4 compris entre 200 et 500/mm 3 ; stade 3 si CD4 < 200/mm 3 . 
Ainsi, un patient ayant presente un lymphome non hodgkinien et ayant des CD a 300/mm 3 est classe C2. 
On parle de SIDA des lors qu’un patient a presente une manifestation du stade C. 


II. TRANSMISSION 

Le virus est transmis par les secretions sexuelles ou le sang (transfusions, serin- 
gues souillees, blessures professionnelles par inoculation percutanee ou projec- 
tion sur peau lesee). Le VIH est present dans de nombreuses secretions naturelles 
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- sueurs, larmes, salive, urine - qui ne sont pas infectants. Des cas de transmission 
par exposition percutanee a des liquides biologiques contamines par du sang ont 
ete rapportes. En l’absence de prise en charge medicale, une femme enceinte 
infectee par le VIH transmet l’infection dans 20 % des cas, le plus souvent dans le 
dernier mois de la grossesse ou a l’accouchement. L’allaitement maternel peut etre 
contaminant. 


III. PRIMO-INFECTION 

Souvent ignoree du patient (asymptomatique dans deux cas sur trois), elle peut 
avoir une expression clinique retrouvee retrospectivement. 


Diagnostic 

1. Syndrome pseudo-grippal, fievre et eruption, parfois recidivante. 
De multiples presentations neurologiques sont possibles (meningite 
lymphocytaire, paralysie faciale peripherique). L’hemogramme montre 
le plus souvent une discrete lymphopenie avec des lymphocytes 
d’aspect active, sans vrai syndrome mononucleosique. 

2. La seroconversion demande 3 a 8 semaines, durant cette periode, 
la viremie est tres elevee. L’antigenemie p24 peut etre detectee, mais 
elle est inconstante (voir p. 1578). 

3. Chez le nouveau-ne, en raison des anticorps maternels transmis, le 
diagnostic ne repose pas sur la serologie, mais sur la detection du virus 
(detection par PCR de TARN dans le plasma oi^de l’ADN pro-viral dans 
les cellules mononucleees sanguines, voire par culture). Deux preleve- 
ments positifs suffisent a poser le diagnostic d’infection, alors que deux 
prelevements negatifs, dont un effectue au riibins 1 mois apres l’arret du 
traitement prophylactique de l’enfant, sont necessaires pour l’ecarter. 


IV. PHASE D’INFECTION 

Devolution de l’infection qst t 



OMATIQUE 

sur des criteres surtout biologiques. 


Surveillance 

1. Le taux des lymphocytes CD4, critere pronostique le plus important, 
diminue progressivement en concentration par mm 3 , en pourcentage 
par rapport a l’ensemble des lymphocytes, et en rapport CD4/CD8. Au- 
dessous de 200 CD4/mm 3 et/ou d’un pourcentage de lymphocytes CD4 
de moins de 15 %, la survenue d’infections opportunistes est a craindre. 
La pente de decroissance des lymphocytes CD4 doit aussi etre prise en 
compte. 

2. La quantification de YARN viral plasmatique (charge virale) doit 
etre realisee a distance de toute infection intercurrente et exprimee en 
copies par ml de sang ou plasma. C’est un facteur pronostique moins 
important que le nombre de lymphocytes CD4, sauf lorsqu’elle depasse 
100 000 copies/ml, et ceci quel que soit le nombre de lymphocytes CD4. 


V. MANIFESTATIONS D’lMMUNODEPRESSION MINEURE 

Ces manifestations ont pour caractere majeur de recidiver. 


Diagnostic 

1. Infections : zona souvent extensif, mycose, dermatophytose, der- 
mite seborrheique, eruptions maculo-papuleuses parfois liees au reveil 
d’une syphilis anterieurement traitee, condylome vulvo-vaginal ou anal, 
verrues extensives et recidivantes, candidose buccale, perleche, leuco- 
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plasie chevelue, herpes cutaneo-muqueux, sinusite rebelle, gingivo- 
stomatite possiblement necrotique, bacteriemie a salmonelle. Avant 
meme qu’il existe un deficit immunitaire profond, une tuberculose pul- 
monaire ou extra-pulmonaire, un sarcome de Kaposi sont possibles. 

2. Une thrombopenie associee ou non a un purpura, des manifesta- 
tions articulaires ou neurologiques peripheriques peuvent survenir a 
n’importe quel moment de 1’evolution. 

VI. MANIFESTATIONS D'lMMUNODEFICIENCE MAJEURE 

Ces complications surviennent surtout au-dessous de 200 lymphocytes 
CD4/mm 3 . 

Diagnostic 

1. Troubles respiratoires 

En l’absence de prophylaxie par le cotrimoxazole ou la pentamidine, 
craindre en premier lieu une pneumocystose (voir p. 843). II peut s’agir 
aussi de pneumonie bacterienne a pneumocoque recidivante, d’une 
cryptococcose pulmonaire, d’une tuberculose (tout particulierement 
chez les sujets provenant de zones d’endemie tuberculeuse) ou d’une 
exceptionnelle pneumonie lymphoide, d’un sarcome de Kaposi a locali- 
sation pulmonaire, d’une histoplasmose. • 

2. Troubles neuropsychiques 

a) En cas de signes d’atteinte encephalique, le premier diagnostic a 
envisager en l’absence de prophylaxie par le cotrimoxazole est celui de 
toxoplasmose cerebrale (voir p. 82z)/Evoquer aussi une cryptococcose 
neuromeningee (recherche de l’antigene cryptococcique dans le LCR), 
une encephalite a VIH (grande plage de demyelinisation visible a 1’IRM), 
un lymphome cerebraLprknitif, une encephalite a cytomegalovirus ou 
a papovavirus (leucoepcephalite multifocale progressive, LEMP). 

b) En cas de deficit moteur des membres, evoquer une atteinte 
medullaire par myelopatnie vacuolaire en rapport avec le virus, une 
neuropathie peripherique surtout sensitive, a tous les stades de revo- 
lution ou secondaire au traitement, une myosite parfois iatrogene (zido- 
vudine). 

3. Fievre prolongee isolee 

Evoquer surtout une infection a mycobacterie atypique (hemo- 
culture sur milieux speciaux), une tuberculose extra-pulmonaire, une 
leishmaniose (serodiagnostic, ponction de moelle), une anguillulose 
extra-digestive, une histoplasmose, une infection a cytomegalovirus, un 
lymphome, une fievre sur catheter, une endocardite droite, surtout 
chez un toxicomane par voie intraveineuse. 

4. Troubles digestifs 

Une diarrhee rebelle doit faire rechercher des parasites (crypto- 
sporidies, Isospora belli , microsporidies). Elle peut etre aussi la conse- 
quence d’une infection a cytomegalovirus. Une dysphagie peut reveler 
une candidose cesophagienne ou des ulceres oesophagiens a cytomega- 
lovirus ou idiopathiques. 

5 .Alteration de I’etat general 

Un amaigrissement superieur a 10 kg ne peut etre attribue a l’infec- 
tion au VIH qu’apres avoir ecarte l’hypothese d’une infection opportu- 
niste (tuberculose), d’une denutrition par malabsorption. 
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6. Syndrome tumoral 

Le sarcome de Kaposi, petite lesion angiomateuse rouge vineuse, 
peut sieger sur les teguments ou les muqueuses gingivo-buccale, bron- 
chique et digestive. II peut survenir alors meme que l’immunodepres- 
sion n’est pas tres prononcee. D’autres tumeurs sont possibles, en 
particulier un lymphome non hodgkinien, des condylomes peri-anaux 
ou genitaux recidivants pouvant evoluer vers un cancer (voir p. 719). 

7. Manifestations ophtalmologiques 

Une baisse brutale de l’acuite visuelle traduit le plus souvent une 
retinite a cytomegalovirus a rechercher par un fond d’ceil systematique 
des que les lymphocytes CD4 sont inferieurs a 1 00/mm’* ; la viremie a 
cytomegalovirus est souvent positive. II peut s’agir aussi d’une chorio- 
retinite a toxoplasme, voire exceptionnellement a Pneumocystis (voir 
Manifestations ophtalmologiques du SIDA, p. 1492). 

8. Manifestations bucales 

Voir p. 1527. 


VII . PROPHYLAXIE 

Ne pas parler de groupes, mais de comportements a risque. 

Prevention de la contamination sexuelle _ .. 

1. Utilisation de preservatifs pour touSv v ^tftenaires de sujets 
reconnus infectes par le VIH ou dont on ignore le statut serologique. 
Risque accru par les rapports anaux, une maladie sexuellement trans- 
missible associee, des lesions des muqueuses genitales. 

2. Si rupture de preservatif ou^apports non proteges, en particulier 
si viol, un traitement antiretrovirarde * 
urgence sur avis specialise 


; 4 semaines peut etre prescrit en 


Prevention de la transmission sanguine 

1. Accident d’exposition au sang. Desinfecter la plaie a l’eau de javel 
fraTche, diluee au 1/1 0 e (preparation datant de moins de 8 jours). Res- 
pecter un temps de contact prolonge (10 a 15 minutes), preciser si pos- 
sible de statut serologique du patient-source (tests rapides disponibles 
en moins de 4 heures). Dans le doute, hors les plaies tres superficielles, 
prescrire un traitement antiretroviral de 4 semaines, eventuellement 
adapte en fonction du traitement regu par le patient-source. 

2. Toxicomanie. Conseiller l’utilisation d’aiguilles et seringues a 
usage unique ou au moins non partagees ; recommander aux sujets 
reconnus infectes d’en informer medecins, chirurgiens, dentistes, acu- 
puncteurs et infirmieres pouvant etre en contact avec leur sang. Le 
sang repandu doit etre nettoye a l’eau de javel fraTche diluee au l/10 e ; 
lavage a haute temperature des draps et vetements souilles. 

3. Transfusion. Le controle serologique systematique depuis le 
l er aout 1985 en France des dons de sang et l’inactivation virale des 
concentres de facteurs de coagulation par solvants-detergents limitent 
actuellement le risque transfusionnel aux seuls produits sanguins labiles 
(globules rouges, plaquettes, leucocytes et de plasma frais congele) pro- 
venant de sujets infectes et en phase « pre-serologique » (voir Primo- 
infection par le virus VIH, p. 754 et Transfusion sanguine, p. 343). 
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4. Transmission materno-fcetale. La grossesse est deconseillee, mais 
Tamelioration du pronostic vital de l’infection par le VIH conduit de 
plus en plus de femmes seropositives a envisager une grossesse, par- 
fois apres mise en oeuvre de techniques de procreation medicalement 
assistee. La prise d’un traitement antiretroviral par la mere (charge 
virale indetectable au 3 e trimestre) et par l’enfant dans les premieres 
semaines de vie, une cesarienne programmee selon les situations obs- 
tetricales ou en cas de charge virale non controlee diminuent en France 
le risque a moins de 1 %. Tout geste sanglant de diagnostic prenatal est 
formellement proscrit (par exemple, amniocentese). 


Prevention de la contamination iatrogene 

Controle serologique des donneurs de sang, de sperme, d’organes et 
de cornee ; disinfection des instruments ou appareils par sterilisation 
(autoclave) ou par agents chimiques (alcool de concentration supe- 
rieure a 20 %, eau de Javel fraTche a 2,5 %, solution glutaraldehyde a 
2,5), emploi de materiel a usage unique le plus souvent possible. 


VIII . QUAND ET A QUI DOIT-ON PROPOSER UN TEST 
DE DEPISTAGE ? . 


Ce test peut etre fait dans un centre de depj 
medecin traitant. 


depistage 

forme Tii 


nonyme ou a l’initiative du 


Modalites 

1 . Apres en avoir au prealable0tfdhhe Tinteresse : 

a) devant toute expression^imque compatible avec le diagnostic a 
1’ occasion de toute mai^die^s^jfellement transmissible ; 

b) au debut d’une grosse§5e, lors d’un examen prenuptial ; 

c) chez un sujet ayant ete transfuse ou ayant re^u du plasma frais ou 
du facteur VIII avant aout 1985 ; 


d) apres exposition au sang (par exemple, accident d’exposition per- 
cutane), viol, rapport sexuel non protege avec sujet source contamine 
ou a risque. 

2. Renouveler la serologie a 1 et 3 mois (1 et 3 mois apres un traite- 
ment post-exposition le cas echeant). Recommander les rapports 
sexuels proteges pendant la phase de silence serologique potentiel cor- 
respondant a une viremie elevee. 

3. Le diagnostic d’infection par le VIH-1 ou VIH-2 ne peut etre porte 
que si le test de depistage immuno-enzymatique ELISA est confirme par 
le test Western blot. Un Western blot negatif fait recuser le diagnostic 
d’infection a VIH (voir p. 1578). 

4. L’annonce du resultat doit etre faite a Tinteresse avec tact, fran- 
chise et certitude par le medecin qui a demande lui-meme le test. II est 
opportun de proposer une prise en charge et une surveillance biolo- 
gique reguliere, d’informer des mesures preventives a prendre a l’egard 
des partenaires, des regies d’hygiene personnelle (voir plus haut) et de 
l’interet de detecter et prevenir les co-infections. Le secret medical est 
imperatif. II faut inciter Tinteresse a provoquer un depistage dans son 
entourage. 
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IX. TRAITEMENT 

L’eradication du virus n’etant pas actuellement possible, les traitements sont 
de longue duree, generant de nombreux effets secondaires, en rendant quelquefois 
l’observance difficile. II est necessaire de bien expliquer au patient l’importance 
de bien respecter les prescriptions, de l’avertir des effets secondaires et de les 
prendre en compte dans la prescription. Une mauvaise observance, meme transi- 
toire, peut selectionner des mutants resistants et etre un facteur d’echec du 
traitement. 


Indications 

1. Recommandations actuelles : instaurer le traitement, quel que soit 
le taux de lymphocytes CD4 chez les patients symptomatiques (cate- 
gorie C ou symptomes marques ou recidivants de la categorie B) ou 
chez les personnes dont le taux de lymphocytes CD4 est inferieur a 
350/mm 3 . 


2. Chez les patients ayant un nombre de lymphocytes CD4 superieur 
a 350/mm 3 , le traitement peut etre differe en cas de statut immunolo- 
gique et virologique stable, sous reserve d’une surveillance reguliere. 
Cependant, une charge virale superieure a 100 000 copies/ml, une 
baisse rapide du taux des lymphocytes CD4, un pourcentage de lym- 
phocytes CD4 inferieur a 15 % peuvent justifies d’initier le traitement. 

Mode d’administration et posologie 

1 . Le traitement antiretroviral fait appel a V°i s principals classes 
d’antiretroviraux (inhibiteurs nucleosidiqufegxm non nucleosidiques de 
la transcriptase inverse, antiproteases, voir p. 63) et plus recemment a 
trois classes nouvelles (anti-integrases, anti-fusion, anti-CCR5). Le deve- 
loppement de ces molecules recentes explique le nombre croissant des 
diverses combinaisons de traitefnent antiretroviral. Dans ce secteur en 
perpetuel changement, lexrattement associe trois antiretroviraux. Sche- 
matiquement : 

a) Chez les patients ayant une charge virale superieure a 
100 000 copies/ml ou des lymphocytes CD4 inferieurs a 200/mm 3 , 
l’association de deux inhibiteurs nucleosidiques et d’un inhibiteur de 
protease est l’association la plus puissante et dont l’efficacite a ete la 
mieux evaluee. 


b) II est possible d’associer deux inhibiteurs nucleosidiques et un 
inhibiteur non nucleosidique ou trois inhibiteurs nucleosidiques. De 
meme, on peut remplacer l’antiprotease chez les patients chez lesquels 
on a obtenu un bon controle de la replication virale et une restitution 
satisfaisante de l’etat immunitaire. 


c) Les autres classes d’antiretroviraux sont utilisees en cas d’echec 
ou d’intolerance des precedentes ; de nouvelles combinaisons, les uti- 
lisant en premiere ligne sont a l’etude. 


Principaux effets indesirables 

1. Directs : Anemie, neuropathie peripherique (inhibiteurs nucleosi- 
diques), lipodystrophie, dyslipidemie, diabete (antiproteases), hypersensi- 
bilite en particulier avec l’abacavir interdisant sa reintroduction, lithiase 
renale (indinavir), somnolence, vertiges (efavirenz), elevation importante 
des transaminases (inhibiteurs non nucleosidiques, ritonavir). 
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2. Interactions pharmacocinetiques par induction/inhibition du cyto- 
chrome P450 (voir Antiproteases et Inhibiteurs non nucleosidiques de 
la transcriptase inverse). 

Attention ! Veiller a ne pas associer deux antiviraux ayant les memes 
effets indesirables. 

Prophylaxie des infections opportunistes 

Elle est imperative des lors que le taux de lymphocytes CD4 est infe- 
rieur a 200/mm 3 ou inferieur a 15 % des lymphocytes totaux. 

1. Pneumocystose : cotrimoxazole, 80/400 mg/j ou 160/800 mg un 
jour sur deux. En cas d’allergie, association de dapsone 50 mg/j, de pyri- 
methamine 50 mg et d’acide folinique 25 mg une fois par semaine ou 
atovaquone 1 500 mg/j, ou aerosols mensuels de pentamidine (300 mg). 

2. Toxoplasmose : cotrimoxazole 160/800 mg par jour. En cas 
d’allergie, association de dapsone 50 mg/j, de pyrimethamine 50 mg et 
d’acide folinique 25 mg une fois par semaine. 

3. Toute infection opportuniste necessite une prophylaxie secon- 
daire qui ne pourra etre levee qu’au minimum six mois apres remontee 
du taux des lymphocytes CD4 au-dessus de 250/mm 3 . 
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I. MALADIES INFECTIEUSES AUTOCHTONES 

par R. Verdon 


ACTINOMYCOSES 

Infections bacteriennes suppuratives chroniques qui affectent essentiellement 
la tete et le cou, mais qui peuvent toucher aussi d’autres tissus. Agents patho- 
genes : bacteries anaerobies a Gram positif, saprophytes de la bouche. Actino- 
myces israelii est le plus frequent d’entre eux. 

Diagnostic 

1. Envahissement des tissus mous de la face et du cou, la plupart du 
temps d’origine dentaire ou sinusienne. La lesion chronique souvent 
peu douloureuse est caracteristique lorsqu’il existe plusieurs foyers de 
suppuration qui laissent sourdre des granules jaunes. 

2. Possibility de formes a point de depart gynecologique (parfois 
favorisees par sterilet ; formes pseudo-tumorales). 


Explorations 

Mise en evidence du pathogene dans I’examen microscopique ou sur 
la biopsie. 


Traitement 

Penicilline ou amoxicilline par voie 
taires ou sinusiens associes. 

ANGIOMATOSE BA£ILLAIRE 




itement des foyers den- 


Infection vasculaire prolifejdllve quHtouche la peau et certains visceres essentiel- 
lement chez les patients imrriunodeprimes. Deux pathogenes sont responsables : 
Bartonella quintana et Bartonella henselae. II faut en rapprocher la verruga du Perou 
provoquee par Bartonella bacilliformis (voir Bartonelloses, p. 800). 


BOTULISME 

Intoxication due a la toxine de Clostridium botulinum secretee par le germe dans 
certaines conserves artisanales de legumes ou de viande Qambons) ; beaucoup 
plus rarement, il s’agit d’une production toxinique in vivo (colonisation intestinale 
du nourrisson, d’une plaie). Incubation de quelques heures a quelques jours. II 
existe cinq types : A, B, C, D, E ; le plus frequent en France est le B, le plus dange- 
reux est le E, surtout observe aux Etats-Unis. Declaration obligatoire. 

Diagnostic 

1. Symptomes digestifs : douleurs abdominales, vomissements, diar- 
rhee. 

2. Puis signes oculaires : paralysie de l’accommodation, diplopie, stra- 
bisme, ophtalmoplegie complete ; secheresse des muqueuses (dysphagie). 

3. Notion d’ingestion de conserves familiales. 

4. Notion de troubles collectifs. 

5. Isolement de C. botulinum et de la toxine dans les selles et dans 
l’aliment responsable. 

6. Mise en evidence de la toxine dans le sang par inoculation a 
l’animal (souris). 
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Principales complications 

Fausse route, paralysie descendante touchant les muscles respira- 
toires et les membres. 

Traitement 

1. La serotherapie specifique, fonction du type de la toxine, est discutee. 

2. Prevention des complications : suspension de I’alimentation orale, 
rehydratation ; en cas d’atteinte respiratoire ou de risques de fausse 
route : tracheotomie et ventilation endotracheale eventuelles. 

3. Prophylaxie : hygiene des conserves familiales. La toxine etant 
thermolabile, le risque majeur est lie a la consommation de conserves 
consommees froides. 

BRUCELLOSE 

Syn : melitococcie, fievre de Malte, fievre ondulante mediterraneenne. Zoonose 
transmise accidentellement a Thomme. Maladie cosmopolite de faible mortalite. II 
existe plusieurs especes de brucelles pathogenes pour des animaux differents et pour 
l’homme, responsables de 1’extreme multiplicity des sources de contamination. La 
frequence de cette zoonose a ete tres nettement reduite par les mesures de preven- 
tion dans les elevages. Penser a la possibility de cas d’importation. Maladie a decla- 
ration obligatoire. Maladie parfois professionnell^ : tableau n° 24 du regime general, 
tableau n° 6 du regime agricole. Maladie a declaration obligatoire (tableau n° 16). 

Diagnostic 

1. A la phase aigue : fievre ondul^htepsueurs abondantes, syndrome 
algique, parfois splenomegalie, adenopathies superficielles. Notion de 
contage professionnel (veterinaire, fermier) ou digestif (consommation 
de lait ou de fromages crus). 

2. Autres aspects cliniques : formes septicemiques avec localisations 
multiples (orchite, spondylcmiscite, sacro-iliite), neurologiques (menin- 
gite, meningo-encephalitej, endocardites ou atteintes hepatiques plus 
rares. Formes chroniques avec manifestations allergiques d’hypersen- 
sibilite a l’antigene melitococcique. 

Explorations 

1. Leucopenie avec parfois mononucleose tardive. 

2. Isolement d e Brucella (culture en atmosphere normale et en atmos- 
phere enrichie en CO 2 ) a partir des hemocultures et aussi du sue de 
ponction ganglionnaire ou medullaire. Croissance parfois lente in vitro. 

3. Serodiagnostic de Wright : positif si superieur a l/80 e . 

4. Autres tests serologiques : immunofluorescence indirecte et 
ELISA, plus sensibles, interessants pour differencier les formes aigues 
et chroniques. 

Traitement 

1. Antibiotherapie par doxycycline (200 mg/j) associee a la rifampi- 
cine (15 mg/kg/j) pendant 6 semaines (davantage si localisation 
osseuse, endocarditique). Lorsque la rifampicine n’est pas disponible 
l’association a un aminoside pendant les 15-21 premiers jours est 
recommandee. Les symptomes chroniques sans foyer infectieux brucel- 
lien identifie ne relevent pas d’une antibiotherapie et relevent d’un trai- 
tement symptomatique. 
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2. Prevention : abattage des animaux a serodiagnostic positif, vacci- 
nation du betail et des professions exposees. 


CHARBON 

Maladie provoquee par Bacillus anthracis, pathogene des animaux sauvages et 
domestiques eventuellement transmissible a l’homme dans les pays disposant 
d’une surveillance veterinaire insuffisante. La contamination est percutanee le plus 
souvent. Des formes respiratoires ou digestives par inhalation ou ingestion sont 
possibles. En l’absence de traitement, la mortalite va de 10 a 20 % (formes diges- 
tives), jusqu’a 90 % dans les formes respiratoires. Le bacille du charbon fait partie 
des agents envisages dans la guerre bacteriologique (inhalation). Maladie parfois 
professionnelle : tableau n° 18 du regime general, tableau n° 4 du regime agricole. 


Diagnostic 

1. Forme cutanee (pustule maligne) : autour du point de contact, 
papule puis escarre noiratre entouree d’un bourrelet cedemateux et 
indure, recouvert de vesicules. Elle s’etend progressivement accompa- 
gnee d’une adenopathie regionale. 

2. Forme gastro-intestinale : symptomes associant fievre, troubles 
digestifs et douleurs abdominales avec diarrhee sanglante. Un tableau 
toxique s’installe rapidement. 

3. Forme respiratoire : fievre, dyspnee sans infiltrat pulmonaire, mais 
avec un elargissement mediastinal et un epanchement pleural. 

4. Formes septicemiques et meningo-ej icepha litiques. 

Explorations 

1. Mise en evidence du pathogene bacille a Gram positif dans la sero- 
site d’une pustule, le sang, les selles, l’expectoration ou le LCR. 

2. Tests serologiques et PCR possibles dans des laboratoires de refe- 

rence. <V^ 


Traitement 

1 . Curatif : fait appel a la doxycycline ou la ciprofloxacine. Le relais 
par l’amoxicilline est possible apres verification de l’antibiogramme. 

2. Preventif : mesures d’hygiene dans le milieu agricole et les ele- 
vages d’animaux. Vaccination annuelle du betail. 

3. Lors d’une exposition par inhalation de poudre (bioterrorisme ; 
plan Biotox), le traitement fait appel aux memes antibiotiques pour une 
duree de 8 semaines. 


CHOC EXOTOXINIQUE STAPHYLOCOCCIQUE 

Syn : toxic shock syndrome. Decrit dans les annees 1980 chez des femmes en periode 
menstruelle utilisant des tampons periodiques, il survient plus rarement en presence 
d’un autre foyer staphylococcique (cutane, osseux, pulmonaire). II est du dans la majo- 
rite des cas a une souche particuliere de staphylocoque appartenant au groupe pha- 
gique 1, capable de synthetiser une exotoxine. Mortalite dcins 3 a 10 % des cas. 

Diagnostic 

Fievre de plus de 39 °C, hypotension arterielle, erythrodermie scarla- 
tiniforme generalisee suivie d’une desquamation palmo-plantaire, 
vomissements, myalgies, confusion mentale, hyperhemie muqueuse 
(conjonctives, muqueuse vaginale). 
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Explorations 

Hemocultures negatives, isolement de staphylocoque dore patho- 
gene a partir du foyer initial. Hyperleucocytose, thrombopenie, eleva- 
tion des transaminases hepatiques et des creatines phosphokinases, 
hyperbilirubinemie. 

Complications 

Celles du choc septique (nephropathie tubulo-interstielle aigue, 
insuffisance cardio-respiratoire aigue). Syndrome hemorragique. 

Traitement 

Traitement symptomatique du choc (voir Choc infectieux, ci-des- 
sous). Suppression du foyer septique initial. Antibiotherapie anti-sta- 
phylococcique pendant 10 jours. 


CHOC INFECTIEUX 


Insuffisance circulatoire aigue compliquant revolution de certains foyers infec- 
tieux avec ou sans decharges septicemiques. Germes en cause : le plus souvent 
enterobacteries, parfois le staphylocoque ; exceptionnellement streptocoque. 


Diagnostic 

1. Insuffisance circulatoire aigue survenant chez un sujet febrile (parfois 
hypotherme), dans les premiers jours de revolution d’un foyer infectieux : 
signes d’hypoperfusion tissulaire (marbrures, chute de la diurese, poly- 
pnee, obnubilation, confusion) et ne repondant pas au remplissage vascu- 
laire ou necessitant l’introductrtm examines pressives. 


2. Sans autre cause 
hemorragique ou to: 


se 6yidente a 
ixi-allergfffue) 


cet etat de choc (cardio-circulatoire, 


Explorations 

1. Retrouver le foyer initial, parfois iatrogene, nosocomial. 


2. Hemocultures. Prelevements bacteriologiques locaux. 

3. Electrocardiogramme. Radiographie pulmonaire. Gaz du sang, lac- 
tates hemogramme, bilan d’hemostase. Fonction renale et equilibre 
hydroelectrolytique. 


Complications 

Choc irreversible. Insuffisance renale aigue par nephropathie tubulo- 
interstitielle aigue. 


Traitement 

1. Remplissage vasculaire (sang, plasma, macromolecules) a debuter 
rapidement. 

2. Surveillance du pouls, de la pression arterielle, de l’auscultation car- 
diaque et pulmonaire (oedeme aigu du poumon), de la diurese horaire. 

3. Adresser le patient en milieu specialise : poursuite du remplissage 
vasculaire sous controle hemodynamique, drogues vaso-actives (dopa- 
mine, dobutamine) sous controle electro-cardioscopique, antibiotherapie 
large en urgence en fonction de la nature de la porte d’entree, geste even- 
tuel sur le foyer initial, traitement de l’insuffisance renale aigue. 
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COQUELUCHE 

Maladie contagieuse et immunisante due au bacille de Bordet-Gengou (B. per- 
tussis). Incubation de 8 a 15 jours ; isolement 30 jours apres le debut des quintes. 
Maladie redoutable dans la petite enfance. Malgre la vaccination systematique 
dans l’enfance, des cas chez le nourrisson sont encore observes : la source en est 
le plus souvent un adulte jeune (parent) ayant perdu son immunite vaccinale. 
Maladie a declaration obligatoire. 

Diagnostic 

1. Toux nocturne emetisante avec apparition de quintes, reprises res- 
piratoires en « chant du coq ». 

2. Notion de contage, absence de coqueluche anterieure. 

3. Chez l’adulte, diagnostic a evoquer en cas de toux traTnante, meme 
si vaccination anterieure. 


Explorations 

1. Hemogramme : hyperlymphocytose importante (20 000 a 50 000 leu- 
cocytes/mm 3 dont 50 a 90 % de lymphocytes), surtout a la 2 e semaine. 

2. Recherche du bacille de Bordet-Gengou dans le mucus pharynge 
recueilli par sonde nasale, soit par culture, soit par fluorescence directe. 

3. La serologie peut etre une aide au diagnostic. La PCR est rarement 
utilisee. 


N 


jSt. 


Complications 

Rencontrees surtout chez l’enfant dgL^NojTTs de 2 ans, elles sont 
actuellement rares grace a la vaccinati6n\hticoquelucheuse qui doit 
etre faite precocement (3 mois) : abhee,^roncho-pneumonie, convul- 
sions, encephalopathie, denutrition. 


tiflpO 

ilisatiompoiTr s 


Traitement 

1. Curatif : l’hospitalisatit^podr surveillance doit etre proposee chez 
le nourrisson. L’antibiotherapie fait appel a un macrolide pour une 
duree de 14 jours (le portage est eradique apres 5 jours de traitement). 

2. Preventif : vaccination du nourrisson des le 2 e mois, rappel entre 
11 et 13 ans. Proposer un rappel vaccinal aux adultes travaillant au 
contact de nourrissons ou enfants, aux couples en projet parental et a 
1’ occasion d’une grossesse, juste apres F accouchement chez la mere, et 
pendant la grossesse pour le pere et les enfants deja nes. 

3. Antibioprophylaxie post-exposition : a debuter dans les 14 jours 
suivant l’exposition, par macrolide pour une duree de 10 jours. 

4. Eviction scolaire (voir p. 744). 


DIPHTERIE 

Toxi-infection due au bacille diphterique. Maladie a declaration obligatoire pro- 
cedant par petites epidemies, devenue exceptionnelle en France, mais presente dans 
de nombreuses parties du monde, y compris l’Europe de l’Est. Le seul vecteur est 
rhomme (sujet malade, convalescent ou porteur sain). L’immunite est triple, due aux 
anticorps maternels d’origine naturelle, acquise au contact de porteurs de germes 
non toxinogenes ou apres une diphterie, acquise enfin par la vaccination. 

Diagnostic 

1. Angine pseudo-membraneuse associee a une fievre peu importante, 
des adenopathies loco-regionales, des signes toxiniques. En l’absence 
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d’autre cause rapidement reconnue (mononucleose infectieuse essentiel- 
lement), pratiquer un prelevement bacteriologique, isoler le malade et 
entreprendre une serotherapie specifique a doses suffisantes. 

2. La laryngite diphterique, ou croup , est actuellement exceptionnel : 
dysphonie avec toux et voix rauque, puis toux rauque et voix eteinte et 
a une phase plus tardive, dyspnee laryngee d’abord paroxystique puis 
asphyxiante. 

Explorations 

Prelevement de gorge ensemence sur serum de boeuf coagule. Le 
delai necessaire a la confirmation bacteriologique (18 heures) impose 
de ne pas l’attendre pour commencer la serotherapie. 

Principales complications 

1 . Precoces : diphterie maligne, souvent secondaire a une angine 
pseudo-membraneuse negligee : redouter la survenue de complications 
cardiaques (myocardite) se revelant soit par des signes d’insuffisance 
cardiaque, soit par des troubles de la conduction auriculo-ventriculaire 
(bloc auriculo-ventriculaire) exposant a la mort subite ; neuropathie 
peripherique : paralysie velopalatine (nasonnement, reflux des aliments 
par le nez), paralysie pharyngee pouvant £tre mortelle par des troubles 
de la deglutition, paralysie oculaire touchant essentiellement l’accom- 
modation. L’apparition de paralysie ou deTroubles cardiaques neces- 
site la surveillance du malade en milieu specialise. 

2. Tardives : neuropathies peri^er^Pies a debut progressif marquee 
par l’importance des signes sensffifs devolution parfois ascendante, 
realisant une DaraDlesie ou tUneteuadriplegie flasque sensitivo-motrice 



1. Curatif : serotherapie administree par voie IM (voir tableau 58, 
p. 202), entreprise sans attendre les resultats du prelevement de gorge. 
Antibiotherapie systematique par la penicilline, 2 a 5 000 000 Ul/j ou 
l’erythromycine, 2 g/j. Repos absolu. En cas de croup, utiliser une 
atmosphere humide et chaude, des sedatifs, la corticotherapie. En cas 
de gene respiratoire, intubation ou tracheotomie. 

2. Mesures preventives : isolement du malade jusqu’a sterilisation du 
prelevement de gorge (2 prelevements negatifs a 8 jours d’intervalle). 
Depistage et traitement des porteurs de germes dans l’entourage. Antibio- 
therapie preventive des sujets au contact du malade. Prophylaxie generate 
basee sur la vaccination (voir p. 353). Eviction scolaire (voir p. 744). 


EHRLICHIOSES 


Infections animates (chien) et humaines dues a des micro-organismes (Ehrlichia 
canis, E. sennetsu, E. chaffeensis, E. phagocytophila ) proches des rickettsies. Conta- 
mination humaine le plus souvent par piqure de tique. Asie du sud-est et Etats- 
Unis principalement ; quelques cas rapportes en Europe. 

Diagnostic 

Lesion provoquee par la piqure de tique, suivie en une dizaine de 
jours par fievre, cephalees. 
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Explorations 

Lymphopenie, thrombopenie, cytolyse hepatique, decouverte d’anti- 
corps specifiques par immunofluorescence indirecte, mise en evidence 
directe du germe dans les leucocytes sanguins (aspect de morula). PCR. 
Serologie (ELISA). 

Traitement 

Doxycycline 200 mg/j, a poursuivre 3 jours apres l’apyrexie. Lutte 
contre les tiques animales. 


ENCEPHALITES A VIRUS LENTS 

Ensemble d’affections regroupant : 

1 . La panencephalite sclerosante subaigue liee au virus de la rougeole. 

2. La leucoencephalite multifocale progressive, liee aux virus du groupe Papova 
observee au cours des deficits immunitaires, notamment du SIDA. 

3. Les manifestations neurologiques centrales dues au VIH (voir p. 755). 

4. Les paraparesies spastiques tropicales dues au HTLV-1. 

5. Le kuru, degenerescence spino-cerebelleuse observee chez certaines tribus 
cannibales australiennes, maladie proche de certaines encephalites animales 
(scrapie) et dont les lesions sont voisines de celles observees au cours de la 
maladie de Creutzfeldt-Jakob (voir p. 1179). L’agent re^ponsable du kuru peut etre 
considere comme un virus non conventionnel (prion). 

ERYSIPELE 

Dermo-hypodermite due a Streptococcus 
Incubation de 3 a 7 jours. Ne confere pas l’ii 

Diagnostic 

1. Syndrome general intense ^ — 

2. Placard cutane : dans la localisation faciale classique mais devenue la 
moins frequente, debute souvent autour d’un orifice naturel ou d’une plaie, 
puis s’etend excentriquement avec un bourrelet peripherique, qui manque 
dans les localisations aux membres. L’erysipele de jambe realise un pla- 
card rouge plus ou moins rapidement extensif, associe a une lymphangite 
et une adenopathie satellite. II est du au streptocoque ou au staphylocoque 
ou correspond a une infection mixte. 



ieta-hemolytique du groupe A). 
I. Recidives frequentes. 


Explorations 

1. Hyperleucocytose avec polynucleose. 

2. Rarement, positivite d’une hemoculture au streptocoque. Isole- 
ment du streptocoque sur l’element cutane. 


Principales complications 

1. Complications renales (glomerulonephrite). 

2. Recidives frequentes devant faire rechercher un foyer streptococ- 
cique latent (dentaire, ORL) en cas de localisation faciale, ou une autre 
porte d’entree (intertrigo aux membres inferieurs). 

3. Les recidives au membre inferieur exposent a un lymphoedeme 
chronique. 


Traitement 

1. Antibiotherapie par penicilline G (5 a 10 millions Ul/j) pendant 6 a 
10 jours ou pristinamycine (1,5 a 2,5 g/j) en cas d’allergie. 
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2. En cas d’erysipele recidivant : antibiotherapie. Traitement du foyer 
streptococcique eventuellement decouvert. Une antibiotherapie pro- 
phylactique est discutee lors de recidives frequentes et invalidantes. 

EXANTHEME SUBIT 

Syn : 6 e maladie, roseole infantile. Maladie tres frequente due a l’herpes virus 6. 

Diagnostic 

Syndrome infectieux durant 48 heures, cessant brutalement et lais- 
sant place a une eruption maculo-papuleuse devolution benigne. 

Complications 

Convulsions, complications neurologiques (detection par PCR sur le 
LCR) et hepatiques chez les sujets en etat d’immunodepression. 

Traitement 

Aucun. 


ux, toedica 


dicamenteux, et l’aspect de 


FIEVRES ERUPTIVES 

Voir Rougeole, Rubeole, Toxoplasmose, Scarlatine, Rouget, Erysipele, Erytheme 
noueux (dans Diagnostic des nodules cutanes), Er^dheme polymorphe, Exantheme 
subit, Varicelle, Variole, Zona. / < 

Diagnostic 

Base sur le contexte infectieu^ 
l’eruption : 

1. Scarlatiniforme : scarlatirt^ eruptions medicamenteuses (antibio- 
tiques, sulfamides), rubeole, %ertains etats septicemiques. 

2. Morbilliforme : rougeole, rubeole, mononucleose infectieuse, nom- 
breuses viroses (a virus ECHO, virus Coxsackie, adenovirus) de meme 
que certains medicament? (antibiotiques). 

3. Vesiculo-pustuleuses, dominees par la varicelle, la variole. 

4. Bulleuses, habituellement d’origine toxique. 


FIEVRE TYPHOIDE ET FIEVRES PARATYPHOIDES 

Causees respectivement par Salmonella enterica typhi ou paratyphi A, B et 
C. Contage hydrique ou alimentaire. Maladie strictement humaine a declciration obli- 
gatoire. Enquete epidemiologique systematique. La duree d’incubation est de 10 a 
15 jours. La distinction classique en plusieurs septenaires est devenue caduque. 

Diagnostic 

1. Fievre d’apparition progressive avec dissociation du pouls, cepha- 
lees, insomnie. 

2. Fosse iliaque droite gargouillante, plus rarement splenomegalie. 

3. Plus tardivement, tuphos traduisant l’encephalopathie toxique. 

4. Parfois, apparition de taches rosees et d’une angine de Duguet. 

Principales complications 

1. Avant le traitement ou dans les premieres heures: troubles 
majeurs de conscience, collapsus, encephalite, myocardite. 

2. Plus tardivement : complications intestinales de type perforation 
ou hemorragie digestive. 
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3. Apres l’arret du traitement, la persistance d’un serodiagnostic tres 
positif doit faire evoquer un foyer biliaire ou osseux. 

4. Rechutes 15 jours a 1 mois apres l’arret du traitement dans 6 a 
15 % des cas. 


Explorations 

1. Hemogramme : absence d’hyperleucocytose. 

2. Hemocultures : toujours positives pendant les 10 a 12 premiers 
jours, en l’absence d’antibiotherapie intempestive, constituent le 
meilleur moyen diagnostique. 

3. La coproculture a un interet epidemiologique et permet de verifier 
la guerison. 

4. Le serodiagnostic de Widal positif vers le 12 e jour, d’abord par un 
titre anti-0 (au moins l/200 e ), puis par l’apparition des anticorps H, 
l’agglutination O et H devant etre coherente. 


Traitement 

1. Curatif : lorsque la souche est connue sensible (epidemiologie 
locale ou antibiogramme de confirmation), les traitements par ampicil- 
line, chloramphenicol ou cotrimoxazole ont l’interet d’etre peu onereux 
et efficaces. Des traitements plus courts sont possibles : ceftriaxone IV 
(4 g/j pendant 5 jours), fluoroquinolones oralqs ou injectables a leur 
posologie usuelle pendant 5 a 10 jours (resistances decrites aux fluoro- 
quinolones en Asie du Sud-Est). Dans tous les cas, une surveillance doit 
etre mise en place afin de ne pas meconnaTtre une complication 
(hemorragie digestive ou perforatftmjy En cas de rechute, il faut 


reprendre l’antibiotherapie, ch< 
graves (myocardite, encephalite) i 
ticotherapie associee a l’antibiot 



un foyer biliaire. Les formes 
osent le recours a une breve cor- 
rapie. Mesures adjuvantes : repos au 


lit, regime sans residu d’apport calorique suffisant. 

2. Criteres de guerison : disparition des signes cliniques, negativation 
de deux coprocultures negatives a 8 jours d’intervalle. 

3. Prophylaxie : maladie a declaration obligatoire (voir p. 743) et 
mesures d’hygiene, depistage et traitement des porteurs sains, hygiene 
des eaux potables et des aliments, vaccination, eviction scolaire. 


GANGRENE GAZEUSE 

Toxi-infection due a des germes anaerobies (clostridies, streptocoques anaero- 
bies) d’origine tellurique ou endogene (tube digestif, voies genitales) souvent asso- 
ciee a des bacilles Gram negatif. Succede a une plaie, une intervention septique 
(paroi abdominale, perinee, localisation viscerale plus rare). Gravite extreme. 

Diagnostic 

Douleur locale vive, aspect rouge violace. Crepitation gazeuse plus 
tardive. Etat de choc avec oligo-anurie. 

Explorations 

Mise en evidence des clostridies dans la serosite (examen direct, 
culture). Hemocultures. 

Traitement 

1. Prise en charge du sepsis grave ou du choc : 
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a) antibiotherapie couvrant les anaerobies et la flore associee en fonc- 
tion des localisations : dans les localisations abdomino-perineale, piperacil- 
line-tazobactam, imipenem ou association cephalosporine de 3 e generation 
et imidazole ; dans les localisations pleuro-pulmonaires ou cervico-faciales, 
penicilline et imidazole ou amoxicilline-acide clavulanique ; 

b) debridement chirurgical en urgence ; 

c) oxygenotherapie hyperbare a discuter, mais ne devant pas 
retarder le reste de la prise en charge et notamment la chirurgie. 

2. Prevention : penicilline G ou V ou association comportant du 
metronidazole ou amoxicilline-acide clavulanique, selon le type d’inter- 
vention ou de situation clinique : plaie souillee, suites d’intervention 
septique meme banale, brulure. 


GRIPPE 


Infection respiratoire hivernale a Myxovirus influenzae A, B. Des modifications 
antigeniques (derive antigenique) expliquent les epidemies annuelles malgre une 
immunite acquise lors d’expositions anterieures. Les virus A sont responsables de 
grandes pandemies consecutives a des cassures antigeniques (parfois par remanie- 
ments avec virus animaux) entramant une morbidity et une mortality augmentees. 
Maladie humaine. Contage direct, aerien. Incubation de 2 a 3 jours. Les inhibiteurs 
de neuraminidase (oseltamivir et le zanamivir) ^pn t un interet discutable en raison 
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de leur faible impact sur la mortalite et de 
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Diagnostic 

Syndrome infectieux souvent/1!^®^e et brutal. Cephalees, arthral- 
gies, myalgies. Jetage nasal, ^ux spasmodique, conjonctivite. Notion 
epidemique. 


Complications 

Manifestations digestiWs severes (diarrhee). Pneumopathie grippale 
asphyxiante. Surinfections ORL ou pulmonaires. Decompensation d’une 
tare respiratoire ou cardiaque. 


Exploration 

Detection du virus en immunofluorescence, PCR ou culture dans les 
secretions respiratoires. 


Traitement 

1. Repos au lit. Antalgiques, antipyretiques. Antibiotherapie des 
surinfections. Les antiviraux (zanamivir, oseltavimir) diminuent l’inten- 
site des symptomes s’ils sont utilises dans les 48 premieres heures. 

2. La prevention repose principalement sur la vaccination annuelle 
adaptee aux souches circulantes des plus de 65 ans, ou porteurs d’une 
bronchopneumopathie chronique, d’une cardiopathie, d’un diabete. 
L’utilisation preventive des antiviraux est possible en post-exposition, 
voire en continu sur la periode hivernale dans des collectivites a risque. 


INFECTIONS A BACTEROIDES FRAG I LIS 

Germe anaerobie present dans la flore colique normale. Croissance lente en 
culture. Responsable d’infections graves. 
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Diagnostic 

Abces intra-abdominaux (apres chirurgie digestive), pelviens (en 
particulier apres avortement septique), infections cutanees (cellulite 
extensive a point de depart perineal ou abdominal). 

Explorations 

Hemocultures souvent positives. 

Traitement 

Resistance a de nombreux antibiotiques (en particulier a la plupart 
des beta-lactamines), necessity d’un traitement precoce (metronida- 
zole, beta-lactamines associees a un inhibiteur des beta-lactamases). 


INFECTIONS A CAMPYLOBACTER 

Contamination humaine par contact direct avec les animaux ou par l’interme- 
diaire de l’eau ou des produits alimentaires. Campylobacter fetus et C. jejuni, 
especes pathogenes le plus souvent rencontrees chez l’homme, engendrent deux 
tableaux cliniques distincts. A noter que C. jejuni est associe au syndrome de 
Guillain-Barre. 


Diagnostic 

1. Infection a C. jejuni, survient chez un sujet anterieurement sain : 
gastro-enterite devolution favorable en quelqueS jours, parfois plus 
severe (diarrhee sanglante, fievre elevee). Rarement : avortement, 
meningite, endocardite. 

2. Infection a C. fetus : terrain fragile (cirrhotique, immunodeprime), 
pronostic plus severe. Septicemie d’allure subaigue, diarrhee incons- 
tante. Endocardite, arthrite^tnfhih^o-encephalite, avortement. 

Exploration 

Isolement du germe a l’hemoculture (C. fetus') ou dans la coprocul- 
ture. 


Traitement 

Diarrhee a C. jejuni : antibiotherapie orale par macrolide (azithromy- 
cine), cycline ou fluoroquinolone. 

Septicemie a C. fetus : association d’aminoside, et de beta-lactamine ; 
fluoroquinolone. 


INFECTIONS A CHLAMYDIA 

Maladies animales et humaines dues a des agents parasites endocellulaires obli- 
gatoires. Les infections a Chlamydia comportent : 

1. Les chlamydioses a transmission directe : a) oculaires (trachome) ; b) uro- 
genitales (uretrite, cervicites), syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter (arthrites 
reactionnelles), lymphogranulomatose venerienne. 

2. Les chlamydioses a transmission indirecte : pneumonies communautaires 
dues a Chlamydia psittaci (ornithose et psittacose) et Chlamydia pneumoniae. 

Se reporter a chacune de ces affections. 

Traitement 

Les Chlamydiae sont sensibles aux macrolides, cyclines et fluoroqui- 
nolones. 
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INFECTIONS A COXIELLA 

Coxiella burnetii est un micro-organisme intracellulaire obligatoire autrefois 
classe parmi les rickettsies, chez les animaux d’elevage. Anthropozoonose de 
l’homme au contact directe ou indirect (inhalation) de produits d’animaux 
d’elevage. 

Diagnostic 

1. Infections aigues surtout respiratoires (fievre Q) : pneumopathie 
aigue parfois associee a un rash cutane ; autres formes cliniques pos- 
sibles : meningite, encephalite. 

2. Manifestations chroniques dominees par des localisations osseuses 
et surtout l’endocardite. 


Explorations 

Serologie : mise en evidence d’anticorps de phase I ou II permettant 
de classer l’infection comme aigue ou chronique. Les techniques d’iso- 
lement relevent de laboratoires specialises. 


Traitement 

C. burnetti est sensible a la rifampicine, aux cyclines et aux quino- 
lones. Pour les formes chroniques l’assogiation (endocardite surtout) 
de doxycycline et de chloroquine permet d^nvisager la reduction de la 
duree des traitements. 




INFECTIONS A CYTOME^LOVIRUS 

Syn : maladie des inclusions cytomegaliques. Virus a ADN du groupe Herpes. 

Infection patente ou latente \ possibilites de resurgence selon l’etat immuno- 
logique de l’hote (Voir Infectk5h^opt)ortunistes, p. 749 et Pneumopathies a cyto- 
megalovirus, p. 511). TrafKmisslbh materno-fcetale, salivaire, sexuelle ou sanguine, 
avec deux pics epidemiologiques de transmission dans la petite enfance et chez 
l’adulte jeune. 


Diagnostic 

1. Chez le nouveau-ne : succede a une infection maternelle plus ou 
moins latente. Ictere, anemie hemolytique, thrombopenie, pneumonie, 
meningo-encephalite souvent fatale ; possibility de malformations ocu- 
laires ou cerebrales. 

2. Chez l’adulte immunocompetent, seules les primo-infections, le 
plus souvent inapparentes, peuvent etre symptomatiques : hepatite 
cytolytique, fievre isolee, poly-adenopathie. Syndrome mononucleo- 
sique avec reaction de Paul-Bunnel negative. 

3. Chez le greffe ou les sujets porteurs d’une maladie maligne : 
formes localisees au greffon ou disseminees, ou pneumopathies chez le 
greffe de moelle osseuse. 

4. Au cours du SIDA : retinite, encephalite, colite, autres localisations 
digestives, pancreatite, hepatite ; survenant a un stade tardif de l’immu- 
nodepression (taux de lymphocytes CD4 inferieur a 100 /mm 3 ). 


Explorations 

1. Chez Limmunocompetent : detection d’IgM anti-CMV isolee ; en cas 
d’IgG deja presentes, le diagnostic de primo-infection peut etre etabli par 
un test d’avidite des IgG ou une mesure de la charge virale sanguine. 
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2. Mise en evidence du genome viral par PCR dans certains liquides 
(LCR). 

Traitement 

Le ganciclovir et le foscarnet sont utilises dans les formes severes 
des immunodeprimes. Des traitements preemptifs (sur la base d’une 
elevation de la charge virale mais sans manifestation clinique) sont pro- 
poses dans certaines populations d’immunodeprimes (greffes) et au 
cours de traitements induisant un risque important d’immunosuppres- 
sion (alemtuzumab). Des prophylaxies primaires ou secondaires faisant 
appel au valganciclovir (prodrogue orale du ganciclovir) sont proposes 
chez le greffe. 


INFECTIONS A FUSO-SPIRILLES 

Infections dues a l’association symbiotique de bacilles fusiformes et de spirilles 
( Borrelia ). 


Diagnostic 

1. Angine de Vincent : devolution subaigue vers l’ulceration grisatre 
avec adenopathie satellite. 

2. Stomatite ulcereuse. 

3. Infections broncho-pulmonaires, avec s^nll^^rne angine-infarctus 
pulmonaire (syndrome de Lemierre). 

<7V 

Explorations 

Mise en evidence de l’associati^m fuso-spirillaire sur les examens 
bacteriologiques directs. 

Traitement 

Penicilline, 3 a 6 000 000 Ul/j pendant 1 semaine ou metronidazole, 
1 a 2 g/j. 


ic syndrom 


INFECTIONS A HELICOBACTER PYLORI 

Helicobacter pylori, p. 562, autrefois appele Campylobacter pylori, a ete recem- 
ment implique dans la physiopathologie de l’ulcere gastro-duodenal et de cer- 
taines gastrites. II s’avere sensible in vivo a certains sels de bismuth. Associer 
amoxicilline, metronidazole ou macrolide pour reduire le risque de resistance 
(voir aussi p. 562). 

INFECTION A HERPES SIMPLEX HOMINIS 

Maladie virale souvent recidivante, a tropisme dermique ou nerveux. Le virus 
Herpes simplex de type 1 (HSV-1) a un tropisme bucco-facial et une transmission 
salivaire, alors que HSV-2 a un tropisme genito-perineal et une transmission 
sexuelle. 

Diagnostic 

1. Primo-infection : gingivo-stomatite erosive et douloureuse (HSV-1) 
(voir Stomatite herpetique, p. 1520) ou infection vulvo-vaginale (HSV-2). 

2. Herpes recidivant : bouquet de vesicules sur base rouge se desse- 
chant en 4 a 5 jours, peri-orificiel ; parfois genital (venerien) (voir p. 1059). 

3. Herpes cutaneo-muqueux extensif en cas d’immunodepression. 
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4. Herpes oculaire : keratite dendritique ou disciforme pouvant evo- 
luer vers l’opacite corneenne (voir p. 1497). 

5. Meningo-encephalite herpetique : meningo-encephalite avec 
atteinte temporale predominate, generalement par reactivation d’une 
infection latente. 

6. Herpes du nouveau-ne : septicemie souvent mortelle (voir Herpes 
genital et grossesse, p. 1401 et Ictere du nouveau-ne, p. 1431). 

Explorations 

1. Degenerescence ballonnisante des cellules en anatomopathologie. 

2. Serologie rarement utilisee n’ayant d’interet que dans les primo- 
infections par la demonstration d’une seroconversion. Mise en evi- 
dence du genome viral par PCR. 


Traitement 

1. Herpes oculaire : collyre antibiotique, collyre d’aciclovir, mydria- 
tiques en association ; aciclovir par voie IV en cas d’atteinte profonde. 

2. Encephalite herpetique : aciclovir par voie IV, 10 mg/kg 3 fois par 
jour, a debuter en urgence au moindre doute. 

3. Herpes extensif de rimmunodeprjme : aciclovir par voie IV, 
10 mg/kg 3 fois par jour. 

4. Herpes genital : valaciclovir en cas/a^ primo-infection et lors des 
recurrences ; a discuter egalement en prevention en cas d’herpes 
genital recidivant frequent. 


cesarienne en cas d’herpes 


5. Prevention de l’herpes neonatal : 
genital evolutif de la mere. 

INFECTIONS A MYcbPLASMES 

Bacteries intracellulaires ^Mycoplasma pneumoniae est responsable de pneu- 
monies communautaires souvent epidemiques, M. genitalium et M. hominis sont 
responsables d’infections sexuellement transmissibles. 


Diagnostic 

Pneumopathie communautaire, bronchite aigue, parfois accompagnees 
de manifestations extra-respiratoires (arthralgies, anemie hemolytique 
avec agglutinine froide, atteinte de systeme nerveux central), uretrite. 


Explorations 

1. Serologie peu utile ; detection par PCR sur secretions. 

2. Presence d’agglutinines froides de titre peu eleve (< 1/64 6 ). 


Traitement 

Cyclines, macrolides ou fluoroquinolones. 


INFECTIONS A PAPILLOMAVIRUS 

Virus a ADN, de petite taille, de la famille des Papovaviridae dont une cinquan- 
taine de types sont identifies a ce jour. Leur role dans certaines tumeurs benignes 
ou malignes de la peau et des muqueuses est aujourd’hui mieux precise. Les 
papillomavirus humains ont un tropisme pour les keratinocytes des epitheliums 
malpighiens keratinises ou non. La transmission sexuelle de ces virus n’est pas 
seule en cause dans leur epidemiologie. 
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Diagnostic 

1. Lesions benignes : verrues, condylomes (voir p. 1335), papillomes. 

2. Certains types sont responsables de lesions cancereuses ou pre- 
cancereuses cutanees, vaginales, peniennes, anales et du col uterin 
(carcinomes in situ et invasifs). 

Traitement 

Depistage et traitement local precoce de ces lesions, avec examen 
des partenaires sexuels. 

Vaccination possible avant les premiers rapports sexuels. 


INFECTION A PAPOVAVIRUS 


Petits virus non enveloppes a ADN. Deux sous-familles sont identifiees : 


1. Les papillomavirus sont responsables de lesions cutaneo-muqueuses pou- 
vant etre a l’origine pour certains types du cancer cervical (voir Infection a papillo- 
mavirus). 

2. Les polyomavirus comprennent les virus JC et virus BK, qui sont impliques 
dans la leucoencephalite multifocale progressive (voir Encephalites, p. 1179) et les 
complications de transplantation renale (nephropathie, cystite hemorragique). 


INFECTIONS HUMAINES A RETROVIRUS 

1^-111) ne represente pas la seule 
virus responsables de maladies 


L’infection a VIH (denommee initialement 1 
infection retrovirale humaine. Les principau^r^£r< 
humaines sont les suivants : ' 

1. Oncovirus : a) HTLV-1 (Human T-pell lyrflphocytotropic virus type 7) est parti- 
culierement prevalent au Japon et dans les Caraibes. Sa transmission s’effectue 
comme celle du VIH-1. II est responsable de certaines leucemies (voir tableau 144, 
p. 722) et d’affections neurtplbgiques (paraparesie spastique, myelopathies) ; 
b) HTLV-2, d’epidemiologie incon^6 a ete mis en cause dans certaines leucemies 
(tricholeucocytes), mais sa responsabilite n’est pas confirmee. 


2. Lentivirus : il s’agit des virus de 1’immunodeficience humaine (VIH-1 et 2) (voir 
SID A). 


INFECTIONS A SHIGELLA 

Les shigelles sont des bacteries a Gram negatif, non mobiles. Quatre especes 
principales peuvent toucher l’homme : Shigella dysenteriae, S. flexneri, S. boydii 
et S. sonnei. 

Diagnostic 

Dysenterie liee a l’absorption d’aliments contamines ou d’eau 
souillee. La manifestation clinique essentielle est le debut brutal avec 
fievre, frissons, douleurs abdominales et diarrhees sanglantes. 

Explorations 

Mise en evidence du pathogene dans les selles ou dans les hemo- 
cultures. 

Traitement 

Fluoroquinolone, risque de multiresistance, en particulier dans les 
pays en developpement. Rehydratation. 
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INFECTIONS A VIBRIONS 

II existe quatre groupes majeurs de vibrions susceptibles de provoquer une 
infection humaine : Vibrio cholerae (dont le biotype El Tor), responsable du cho- 
lera (voir p. 801), V parahaemolyticus, V. vulnificus et V. alginolyticus. Ces bacteries 
sont tres repandues dans l’eau a travers le monde, plus specialement dans les 
regions tropicales et subtropicales. 

Diagnostic 

Diarrhee aigue apres ingestion de coquillages consommes crus. Sep- 
ticemies chez des patients immunodeprimes. Cellulites extensives 
apres blessure au contact de produits animaux contamines ou apres 
exposition a eau de mer (surtout pays tropicaux). 

Exploration 

Isolement de la bacterie sur milieux ordinaires (selles, sang, preleve- 
ments cutanes). 

Traitement 

Tetracycline, chloramphenicol, fluoroquinolones et cephalosporines 
sont efficaces. Drain ou excision de certaines lesions cutanees. 


INFECTION A VIRUS EPSTEIN 

Le virus d’Epstein-Barr (EBV) appartient 
dessous). 



ARR 

fie des virus herpes (voir ci- 


Diagnostic 

1. L’infection est inapparente^flafos la majorite des cas. 

2. La primo-infection chez adolescents peut s’exprimer sous la forme 
d’une mononucleose infectieuse (voir p. 780). 

3. Chez les patients immunodeprimes, le virus EBV peut donner des 
manifestations severes lors de la primo-infection ou lors d’episodes 
recurrents. 

4. Chez les jeunes enfants l’EBV peut etre a l’origine d’un lymphome 
de Burkitt (voir p. 719) ou dans certains pays, chez des patients plus 
ages de sexe masculin, du carcinome naso-pharynge. 

5. Chez le patient immunodeprime, l’EBV peut etre a l’origine d’une 
proliferation lymphocytaire polyclonale B. 

6. Au cours de l’infection par le VIH il peut etre responsable de la 
leucoplasie chevelue de la langue (voir p. 1527). 


INFECTIONS DUES AUX VIRUS HERPES 

Les virus herpes represented une large famille de virus a ADN. Huit virus sont 
actuellement identifies : 

1 . L’herpes simplex de type I est particulierement repandu et responsable defec- 
tions le plus souvent inapparentes ou de primo-infection avec stomatite majeure (voir 
Stomatite herpetique, p. 1520) ou encore d’encephalite (voir p. 1179). 

2. L’herpes simplex de type II est responsable d’infections genitales sexuelle- 
ment transmissibles (voir Herpes genital, p. 1059). 

3. L’herpes de type III est represente par le virus Varicelle-Zona (voir p. 796). 

4. Le type IV est le virus Epstein-Barr (voir ci-dessus). 

5. Le type V est le cytomegalovirus (voir p. 771). 

6. Le type VI est responsable de l’exantheme subit (voir p. 767). 

7. Le type VII reste un virus orphelin. 
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8. Le type VIII est mis en cause dans le developpement du sarcome de Kaposi 
chez le patient infecte par le VIH. 

INFECTIONS A YERSINIA ENTEROCOLITICA 

Zoonoses touchant de nombreuses especes animales. Contage humain le plus 
souvent indirect (digestif par le lait). 

Diagnostic 

Septicemie (parfois favorisee par une hemochromatose). Adenite 
mesenterique (formes pseudo-appendiculaires, ou simulant une invagi- 
nation intestinale). Gastro-enterite. 

Explorations 

Culture du germe a partir du sang ou des prelevements ganglion- 
naires ; isolement difficile a partir de la coproculture. Serologie. 

Traitement 

Antibiotherapie des formes septicemiques : gentamicine, cephalos- 
porine de 3 e generation ou fluoroquinolone. 


INFECTIONS A YERSINIA PSEUDOTUBERCULOSIS 

Syn : infection a bacille de Malassez et Vignal. Maladies animales et humaines. 
Contamination digestive, plus rarement cutanee. 

Diagnostic 

Adenite mesenterique aigue : tableau pseudo-appendiculaire. Erytheme 
noueux. Septicemies rares. 

Explorations 

Hemoculture ; culture des ganglions. Inoculation a l’animal. Serologie. 

Traitement 

Antibiotherapie des formes septicemiques : cephalosporine de 
3 e generation, fluoroquinolone. 


LEPTOSPIROSES 

Syn : spirochetoses. Anthropozoonoses. Agents pathogenes : nombreux types de 
leptospires ( L . ictero-hemorragiae le plus frequent, L. grippo typhosa, pomona, canicola, 
ballum, bataviae ). La specificite du reservoir animal (rongeurs, porcins, canides) n’est 
pas rigoureuse. Formes graves dans 10 % des cas. Transmission a 1’homme par mor- 
sure ou plaie cutaneo-muqueuse souillee. Incubation de 4 a 10 jours. Survenue saison- 
niere, en ete et automne, ou toute l’annee dans les pays chauds. La pratique de sports 
et loisirs nautiques (canoe-kayak, rafting) peut y exposer. Maladies parfois profession- 
nelles : tableaux n° 19 (regime general), 5 et 5 bis (regime agricole). 

Diagnostic 

1. Syndrome infectieux brutal, myalgies, injection conjonctivale. 
Atteinte hepatique frequente, avec ictere inconstant. Insuffisance renale 
en grande partie fonctionnelle. Syndrome meninge souvent discret. Syn- 
drome hemorragique rare (ces elements sont souvent associes). 

2. Notion de contact avec eaux ou environnement potentiellement 
contamine par urines de rongeurs. 

Complications 

Formes graves avec hemorragies, anurie. Neuropathies periphe- 
riques. Iridocyclite, nevrite optique. 
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Explorations 

1. Mise en evidence du leptospire difficile, rarement effectuee (sang, 
urines, LCR). PCR en developpement. 

2. Serodiagnostic de Martin et Pettit se positivant vers le 8 e jour, titre 
tres eleve a partir du 15 e jour (necessity de deux prelevements 
espaces) permettant 1’identification du type en cause (voir p. 1559). 

Traitement 

1. Penicilline, 5 a 10 000 000 Ul/j. 

2. Traitement symptomatique (correction hydroelectrolytique, epu- 
ration extrarenale en cas d’anurie, corrections des desordres de 
I’hemostase). 

3. Prevention : hygiene collective, deratisation. Vaccination humaine 
des professions exposees. 

LISTERIOSE 

Agent pathogene : Listeria monocytogenes, tres repandu dans le monde animal, 
transmis a l’homme directement (voie cutaneo-muqueuse), ou indirectement (voie 
digestive ou respiratoire). Role favorisant de maladies sous-jacentes (cirrhose, 
hemopathie, diabete) ou de la grossesse. 

Diagnostic 

1. Chez la femme enceinte : etat febrile pseudo-grippal, symptomes 
urinaires ou digestifs, mais l’infection estlSouvent latente, avec risque 
d’avortement, d’accouchement premature, de listeriose neonatale. 

2. Chez le nouveau-ne : septicemie neonatale gravissime (granuloma- 
tosis infantiseptica), meningit^iltenatale avec risque de sequelles. 

3. Chez 1’adulte : m^iingirejymphocytaire avec hypoglycorrachie 
inconstante, frequence des signes neurologiques de localisation (rhom- 
bencephalite). Sepricemie avec localisations pleuro-pulmonaires. 
Conjonctivite purulente, adenopathies cervicales. 

Explorations 

Identification du germe (petit bacille Gram positif) souvent difficile 
(hemoculture, LCR, secretions vaginales), PCR. 

Traitement 

1. Septicemie neonatale, meningite : amoxicilline (150 a 200 mg/kg/j) et 
gentamicine (3 mg/kg/j). En cas d’allergie a la penicilline : cotrimoxazole. 

2. Femme enceinte : traiter un episode febrile inexplique par l’ampi- 
cilline (100 mg/kg/j pendant 10 jours). 

3. Prevention : surveillance animale. Hygiene alimentaire. Surveillance 
des femmes enceintes. 

LYMPHOGRANULOMATOSE BENIGNE 
D’INOCULATION 

Syn : maladie des griffes de chat. Transmission par griffade de chat ou piqure 
vegetale. Agent pathogene : Bartonella henselae. 

Diagnostic 

1. Adenite devolution subaigue dans le territoire inocule ; suppura- 
tion et fistulisation secondaire. 


778 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


2. Signes generaux discrets. 

3. Notion d’inoculation, laissant parfois un nodule ou une papule. 

Explorations 

1. Ponction : culture sterile sur milieu ordinaire, absence de Bacille 
de Koch. 

2. PCR. 

3. Serologie : permet parfois un diagnostic precoce avant le stade de 
suppuration. 

Traitement 

Antibiotherapie peu efficace (essayer azithromycine, cyclines, fluro- 
roquinolones). 

Ponction ganglionnaire au stade de suppuration ou ablation chirurgi- 
cale. 


LYMPHOGRANULOMATOSE VENERIENNE 

Syn : maladie de Nicolas-Favre. Infection venerienne (hetero- et homosexuelle) 
due a Chlamydia trachomatis du groupe L1L3. Incubation de 2 a 6 jours. 


Diagnostic 

1. Chancre initial la plupart du temps meconnu. Adenopathies ingui- 
nales evoluant vers la fistulisation avec suppuration subaigue. 

2. Syndrome infectieux modere avec arthralgies, eruption. 

3. Manifestations tardives : retrecissement rectal regulier, esthio- 
mene vulvaire. 

Explorations 

1. Pus sterile sur milieux j^s uels^ M* 

2. Presence d’inclusionSv im^Icytoplasmiques de Chlamydia au 
Giemsa et la culture sur cellules. 

3. PCR. 


Traitement 

Doxycycline, 2 g/j pendant 2 a 3 semaines. Rechercher et traiter les 
contaminateurs et les contamines. 


MALADIE DE LYME 

Borreliose ( Borrelia burgorferi, avec sous-especes : B. burgdorferi stricto sensu, 
B. garinii, B. afzelii ) transmise par la piqure d’une tique dans les zones temperees 
et boisees (presence cervides). Predominance estivale. 

Diagnostic 

Incubation de 3 a 30 jours. Evolution en trois phases : 

1. Erytheme chronique migrant, pathognomonique de la phase pri- 
maire de la maladie de Lyme : 3 a 30 jours apres la piqure, lesion erythe- 
mateuse annulaire d’extension a bordure unique inflammatoire de 1 a 
2 cm. Au fur et a mesure de l’extension, le centre se normalise. La trace 
de la piqure au centre est visible seulement dans les premiers jours. Ade- 
nopathie satellite inconstante. Duree : quelques semaines, risque accru 
de complications secondaires et tardives si la phase initiale est severe. 

2. Quelques semaines ou mois plus tard, phase secondaire : 

a) manifestations mineures : cephalees, asthenie, polyalgies ; 
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b) manifestations majeures : cardiaques (bloc auriculo-ventriculaire, 
myopericardite) guerissant sans sequelles, neurologiques (meningite, 
paralysie faciale peripherique, polyradiculonevrite atypique avec pleio- 
cytose du LCR, myelite). La regression est habituelle. Arthrites des 
grosses articulations, peu inflammatoires, devolution subaigue (voir 
Arthrite de Lyme, p. 1103). 

3. Phase tertiaire : encephalopathie chronique, polyarthralgies dont 
l’etiologie borelienne reste discutee. Lymphocytome cutane benin et 
acrodermatite atrophiante de Pick-Herxheimer, regressives sous anti- 
biotherapie. 

Explorations 

1. Isolement du spirochete (peau, sang, LCR) tres difficile. 

2. A la phase primaire, la serologie non contributive (positive dans 
50 % des cas), le diagnostic reposant sur le caractere pathognomonique 
de l’erytheme chronique migrant. 

3. Serologie pour les manifestations des stades secondaires et ter- 
tiaires. Dans les manifestations neurologiques, la serologie peut etre 
positive dans le LCR et negative dans le sang. 

Traitement # 

1. Phase primaire : amoxicilline ycycline (200 mg/j) pen- 
dant 14 jours, qui permet d’evitei ement des phases ulte- 



rieures. 

2. Phases secondaires et tertiain 


friaxone IV 2 g/j dans les mani- 


festations neurologiques et cardiaques ; P amoxicilline 3 g/j peut etre 
utilisee dans les paralysies faciales peripheriques isolees ; doxycycline 
200 mg/j en cas d’allergie aux beta-lactamines. 

3. Prevention : vetements longs en cas d’activite a risque (randon- 
nees...), ablation dls tiques apres exposition (pinces tire-tiques en 
pharmacie, veiller a ne pas laisser le rostre de la tique dans la peau) ; 
un traitement post-exposition par amoxicilline est souhaitable chez la 
femme enceinte. 


MALADIE DES LEGIONNAIRES 


Infection respiratoire due a Legionella pneumophila par contamination environ- 
nementale ; pas de transmission interhumaine. L. pneumophila est capable de se 
multiplier en atmosphere chaude et humide (climatisation, nebuliseurs, tours 
aerorefrigerantes...). Peut etre responsable d’epidemies nosocomiales, ce qui 
necessite une surveillance bacteriologique des differents points d’eau d’un hopital. 
Declaration obligatoire. 

Diagnostic 

Pneumopathie aigue avec signes extra-pulmonaires assez frequents, 
mais peu specifiques (diarrhee, confusion, hepatite biologique, myosite). 
Peut survenir sur un terrain favorisant (intoxication tabagique, maladie 
sous-jacente). 

Explorations 

1. Radiographie pulmonaire montrant des signes de pneumonie sans 
specificite. 

2. Antigene urinaire detectant L. pneumophila du serogroupe 1 (80 % 
des cas). 
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3. L’examen direct et la culture a partir des secretions respiratoires 
sont peu sensibles. 

4. La serologie est interessante pour les serogroupes non 1. 

Traitement 

Macrolide ou fluoroquinolone sont recommandes dans les formes 
simples. Dans les formes graves ou de Timmunodeprime : association 
macrolide-rifampicine ou fluoroquinolone-rifampicine. 

Prevention 

Hygiene des systemes de climatisation ou de ventilation. 


MEGALERYTHEME EPIDEMIQUE 

Syn : 5 e maladie. Erythema infectiosum. Agent pathogene : parvovirus B19. La 
transmission peut se faire par voie respiratoire et par transfusion. Le parvovirus 
B19 a un tropisme pour les erythroblastes. 


Diagnostic 

Exantheme maculo-papuleux reticule des membres (bras et cuisses), 
souvent prurigineux, aspect soufflete du visage. Signes generaux dis- 
crets (cephalees, asthenie, toux, coryza, fievre moderee ou absent e). II 
evolue sur une periode assez longue de 6 a II? tours et disparaTt spon- 
tanement. 


Complications 

Crises aplasiques observees chez iSsQn] 
chronique. 

Exploration 

Serologie. 


<<> 
sujets « 


ayant une hemolyse 


Traitement 

Aucun. 




MONONUCLEOSE INFECTIEUSE 

Affection atteignant surtout les adolescents et les adultes jeunes et due a la 
transmission, habituellement par la salive, d’un virus du groupe herpes (virus 
d’Epstein-Barr ou EBV). Duree d’incubation de 3 a 6 semaines. Evolution generale- 
ment benigne, sauf dans quelques families ou les gar^ons infectes par EBV deve- 
loppent une forme fulminante mortelle, une agammaglobulinemie ou un lymphome 
malin. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’angine, d’aspect tres variable (erythemateux, erythemato-pul- 
tace ou pseudo-membraneux). 

2. Les adenopathies multiples, a predominance cervicale et la spleno- 
megalie moderee. 

3. La fievre. 

4. L’asthenie importante. 

5. Se souvenir de la possibilite de manifestations atypiques (hepatite, 
manifestations neurologiques, eruption rubeoliforme...) et surtout de 
1’ extreme frequence des formes inapparentes decelees par l’etude sero- 
logique systematique. 
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Explorations 

1 . Hyperleucocytose moderee et taux eleve (pouvant atteindre 80 %) 
de grands lymphocytes hyperbasophiles. Retour a la normale de la for- 
mule sanguine plus ou moins rapide (quelques semaines ou mois). Ce 
syndrome mononucleosique sanguin n’est pas l’apanage de la mono- 
nucleose infectieuse et peut reveler d’autres infections (voir p. 679). 

2. Hematies normales et plaquettes normales ou moderement 
diminuees (> 100 000/mm 3 ) dans la grande majorite des cas, sauf 
complications. 

3. Positivite du test d’agglutination sur lame (MNI-test), de grande 
rapidite d’execution (possibility de faux positifs). 

4. Apparition d’anticorps antivirus Epstein-Barr (voir p. 1577). 

5. Elevation des transaminases SGOT et SGPT dans 80 % des cas, 
temoignant de la tres frequente atteinte anatomique du foie. 


Principales complications 

Asthenie prolongee (role incertain dans la genese du « syndrome de 
fatigue chronique »), rechutes (discutees), hepatite (icterique ou 
non), meningite lymphocytaire, meningo-encephalite, syndrome de 
Guillain-Barre, syndrome douloureux abdominal (adenopathies 
mesenteriques), rupture de la rate (particgsherement fragile dans cette 
affection), anemie hemolytique aigue inimunologique, purpura throm- 
bopenique. 


e immune 


Traitement 

Aucun traitement specifique. Repos au lit pendant la periode febrile. 
Corticotherapie (0,5 mg/kg/j de prednisone pendant 10 a 15 jours) indi- 
quee en presence de manifestations generates tres importantes ou a 
dose plus forte et plus proTqngee devant certaines complications (neu- 
rologiques et hemafologiques notamment). Antibiotherapie en cas de 
surinfection (eviter l’ampicilline, source frequente d’eruption au cours 
de cette affection). 


MORVE 

Agent pathogene : Malleomyces mallei. Maladie des equides, exceptionnelle 
chez Thomme (transmission cutaneo-muqueuse ou digestive). 

Diagnostic 

1. Morve aigue, incubation de 3 a 15 jours : debut brutal, signes cutanes 
(placard erysipelatoi'de pres du point d’inoculation : farcin), infection 
rhino-pharyngee et broncho-pulmonaire. Evolution autrefois severe. 

2. Morve chronique avec signes cutanes evoquant les abces froids 
tuberculeux. 

Explorations 

1. Isolement du bacille a distinguer du bacille de Whitmore (melioi'dose). 

2. Cutireaction a la malleine. 

3. Reaction de fixation du complement. 

Traitement 

1. Cyclines. Chloramphenicol. 

2. Prevention : depistage et abattage des animaux infectes. 
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MYCOBACTERIOSES ATYPIQUES 

Dues a des mycobacteries autres que le bacille de Kock (BK) et le bacille de Hansen, 
appelees mycobacteries atypiques. II s’agit de germes ubiquitaires dont certains sont 
pathogenes, en particular sur terrain predispose (antecedents broncho-pulmonaires, 
immunodeprime), et responsables d’une reaction granulomateuse. Parmi les plus fre- 
quentes : M. kansasii, M. avium-intracellulare, M. marinum. Maladies parfois profession- 
nelles : tableaux n° 40 du regime general, n° 16 du regime agricole. 

Diagnostic 

1. Localisations pulmonaires, pouvant simuler un aspect clinique et 
radiologique de tuberculose commune (M. kansasii, M. avium-intracellu- 
lare, M. xenopi ). 

2. Formes disseminees : particulierement au cours du SIDA, infection 
a M. avium-intracellulare touchant les macrophages de la lamina propria 
digestive (pseudo-Whipple), et disseminant dans les organes hemato- 
po'ietiques. 

3. Nodule cutane a M. marinum au point d’inoculation lors de la mani- 
pulation de poissons tropicaux (nodules des aquariophiles). 


Explorations 

Isolement bacterien a partir de prelevemenjs locaux. Hemocultures 
sur milieux speciaux (Isolator). Examen histb|pgique d’un organe 
atteint (foie, poumon). 


T raitement /“VV- 

Resistance frequente aux antitubeneul^yK. Antibiogramme indispen- 
sable. Necessite d’utiliser une association antibiotique (risque de 
mutants resistants) sur une duree pi^fongee (1 an ou plus) (voir Trai- 
tement de la tuberculose, j^Sl'6). Sterilisation des lesions inconstante, 


rechutes frequentes. Pari 
particulier pulmonaire 


5 , 

fois exe 


xehese chirurgicale d’un foyer localise en 


NOCARDIOSE 

Infection a Nocardia, bacilles a Gram positif tellurique, acido-alcoolo-resistant, 
filamenteux d’identification parfois difficile. Survenue preferentielle sur terrain 
immunodeprime. Nocardia asteroides est l’espece principale. 

Diagnostic 

1. Infection pulmonaire opportuniste, particuliere par 1’evolution 
necrosante. 

2. Autres localisations : abces cerebraux, meningites, cutanees. 

Explorations 

Prelevements locaux ; hemocultures. 

Traitement 

N. asteroides est generalement sensible aux sulfamides, a l’associa- 
tion sulfamethoxazole-trimethoprime, aux cyclines, a l’imipenem. 


OREILLONS 

Agent pathogene : Myxovirus a tropisme sfdivaire glandulaire et nerveux. Maladie 
benigne. Duree d’incubation de 21 jours. Formes inapparentes dans 30 % des cas. 
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Diagnostic 

1. Syndrome infectieux precedant une parotidite uni-, puis bilaterale, 
avec parfois atteinte sous-maxillaire. 

2. Notion de contage (epidemies de collectivites). 

3. Absence d’antecedent ourlien. 


Complications 

1. Pancreatite, ovarite. 

2. Orchite, apres la puberte, uni- ou bilaterale. La sterilite ne survient 
qu’en cas d’atrophie secondaire bilaterale. 

3. Meningite a LCR clair, surdite, meningo-encephalite exception- 
nelle. 


Explorations 

Serologie (IgM anti-virus ourlien) ; culture virale eventuellement. 

Traitement 

Antalgiques, repos au lit. En cas d’orchite, immobilisation par sus- 
pensoir. Anti-inflammatoires. La vaccination est efficace, combinee a la 
prevention de rougeole et rubeole. • 


ORNITHOSE ET PSITTACC 

Maladies des oiseaux (perroquets, pigeons, canards), transmissibles 

a rhomme par voie respiratoire (a paa?tir y^s secretions et excretas des oiseaux 
porteurs ou malades). Agents pathogenes : Chlamydia psittaci. Duree d’incubation 
de 7 a 14 jours. Maladies parfois prpfessionnelles : tableaux n° 87 du regime 
general et n° 52 du regime agrieolt^* 



Diagnostic 

1. Debut brutal, myalgles, cephalees, troubles digestifs. 

2. Broncho-pneumopathie avec toux tenace. 

3. Pleuro-pericardite, splenomegalie. 

Duree de la maladie : 10 jours a 3 semaines. 


Explorations 

1. Radiographie pulmonaire montrant une image de « pneumonie aty- 
pique ». 

2. Isolement de l’agent pathogene dans les secretions bron- 
chiques. 

3. Serodiagnostic (reaction de deviation du complement) : ascension 
a deux prelevements successifs d’anticorps specifiques de groupe. 

Traitement 

Doxycycline, 200 mg/j per os 10 a 15 jours. 


PASTEURELLOSE 

Zoonoses dues a Pasteurella multocida. De nombreux animaux (chiens, chats, 
oiseaux) sont porteurs sains et peuvent inoculer le germe a rhomme par morsure 
ou griffure. Incubation de quelques heures a plusieurs jours. Maladie parfois pro- 
fessionnelle : tableaux n° 86 du regime general, n° 50 du regime agricole. 
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Diagnostic 

1. Formes aigues : dans les quelques heures suivant l’inoculation, 
douleurs locales vives, oedeme, arthralgies satellites, fievre, diffusion 
secondaire des atteintes articulaires. 

2. Formes subaigues : incubation plus longue, arthralgies inflamma- 
toires predominant dans le territoire inocule ; algodystrophie. 

3. Rares formes systematises (poumons), septicemiques ou localisa- 
tions par voie hematogene (arthrite septique). 

Explorations 

1. Isolement du germe au niveau de la porte d’entree (coccobacille 
Gram negatif, immobile). 

2. Le serodiagnostic est une mauvaise methode diagnostique. 

Traitement 

1. Sensibilite a divers antibiotiques : amoxicilline, doxycycline, fluo- 
roquinolone. 

2. Dans les morsures animales : l’association amoxicilline-acide cla- 
vulanique couvre la pasteurellose autant que d’autres pathogenes 
(streptocoques, staphylocoques. . .). 

Rfl GE 

Maladie virale transmise a 1’homme par la morsur©>(ou par la contamination sali- 
vaire de plaies pre-existantes) d’un animal infecteV-l/enzootie chez le renard a dis- 
paru de France depuis 1998, mais il persiste une enzootie sauvage chez les 
chiropteres. Les rares cas humains actuellemerit observes en France sont d’impor- 
tation ; la possibility d’une transmission de la rage lors d’une morsure survenue a 
l’etranger ne doit jamais etre negligee. Incubation de 30 a 90 jours. Mortality 
constante des formes humaines declarees. Declaration obligatoire. Maladie parfois 
professionnelle : tableaux n° 56 dti regime general, n° 30 du regime agricole. 

Diagnostic 

Phenomenes neurologiques au niveau de la porte d’entree. Syn- 
drome infectieux. Installation de 1’encephalomyelite a forme spastique 
(agitation, hydrophobie, spasme glottique) ou paralytique avec atteinte 
bulbaire et respiratoire. 

Explorations 

Detection du virus dans salive, LCR, appositions corneennes, biopsie 
cerebrale (laboratoire specialise). Le diagnostic sera etaye par 
1’examen de l’animal mordeur. 

Traitement 

1. II n’y a pas de traitement efficace de la rage declaree, qui est tou- 
jours mortelle. La survenue d’une possible exposition a la rage doit 
conduire a la prise en compte du risque de rage. Vaccination et sero- 
therapie post-exposition sont discutees dans les centres antirabiques 
(voir tableau 151). 

2. Prophylaxie : lutte contre le reservoir animal sauvage. Abattage 
des chiens errants. Surveillance et vaccination des animaux domes- 
tiques. Vaccination humaine des professions exposees (veterinaires, 
gardes forestiers, laborantins des laboratoires specialises, voir p. 353). 
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Tableau 151. — Indications du traitement antirabique ( d’apres J.-B. Dureux). 


NATURE 

Etat de l’animal responsable 

DE LA MORSURE 

TRAITEMENT 

DE LA BLESSURE 

LORS 

DE LA BLESSURE 

OBSERVATION 

VETERINAIRE* 

contact indirect 

animal enrage 
ou sain 

- 

Pas de traitement 

Lechage ou 
contact salivaire 
sur peau saine 

Animal enrage 
ou sain 


Pas de traitement 

Lechage 
ou contact 

Apparemment 

sain 

Sain 

Pas de traitement 

salivaire 
sur peau lesee 
ou muqueuse 

Apparemment 

sain 

Apparition 
de signes de rage 
confirmee 
(ou confirmation 
histologique) 

Traitement vaccinal complet 
des l’apparition des signes 
de rage chez l’animal (ou des 
la confirmation histologique) 


Signes suspects 
de rage 

Signes # 

non confirmes^ 
animal sain 

Traitement vaccinal 
immediat, arret si l’animal 
, est normal le 5 e jour 
d’observation 


Signes suspects 
de rage 

Confirmation 

histologique 

Traitement vaccinal complet 
immediat 


Enrage, inconnu, 
non exmwijiq^^ 

y 

Traitement vaccinal complet 
immediat 

Morsures, 
griffures 
benign es 

Appaferiiinent 

sain 

Sain 

En attendant les resultats 
de l’observation veterinaire : 

a) animal n’ayant pas eu 
de contacts suspects : 
pas de traitement ; 

b) animal ayant eu 
des contacts suspects : 
serotherapie 


Apparemment 

sain 

Apparition 
de signes de rage 
confirmee 
(ou signes 
histologiques 
de rage) 

Serotherapie eventuelle 
(voir ci-dessus) 

Traitement vaccinal complet 
des l’apparition des signes 
de rage chez l’animal (ou des 
confirmation histologique) 


Signes suspects 
de rage 

Sain (signes 
non confirmes) 

Traitement vaccinal 
immediat, arrete si l’animal 
est normal le 5 e jour 
d’observation 


Signes suspects 
de rage 

Confirmation 
histologique 
de rage 

Traitement vaccinal complet 
immediat 


Enrage, inconnu, 
non examine 

- 

Traitement vaccinal complet 
immediat 


* Duree de 15 jours (ou examen histologique si l’animal a du etre sacrifie). 
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Tableau 151. — Indications du traitement antirabique (d’apres J.-B. Dureux). (suite) 


NATURE 

DE LA BLESSURE 

£tat de l’animal responsable 

DE LA MORSURE 

TRAITEMENT 

LORS 

DE LA BLESSURE 

OBSERVATION 

VETERINA1RE* 

Morsures graves 
(morsures 
siegeant 
a la face, 
a la tete, au cou, 
aux mains, 
aux pieds, 
aux organes 
genitaux, 
morsures 
profondes 
ou multiples 
ou morsures 
par animal 
sauvage) 

Apparemment 

sain 

Sain 

a) animal n’ayant pas eu 
de contacts suspects : 
serotherapie en attendant 
les resultats de l’observation 
veterinaire ; 

b) animal ayant 

eu des contacts suspects : 
serotherapie, puis traitement 
vaccinal qui sera arrete 
le 5 e jour si l’animal 
est normal 

Apparemment 

sain 

Apparition 
de signes de rage 
confirmee 
(ou confirmation 
histologique 
de rage) 

A 

Serotherapie immediate 
(voir ci-dessus) ; traitement 
vaccinal complet 
des l’apparition de signes 
da rage chez l’animal, 

5«i ce traitement n’a pas ete 
commence immediatement 
^pres la serotherapie 

Signes suspects 
de rage 

A 

S' 

Sain (sigaes 
non confirmes) 

Serotherapie immediate, 
puis traitement vaccinal 
qui sera arrete si l’animal 
est normal au 5 e jour 

Signes susp^cl^k 
de rage 

Confirmation 
^histologique 
de rage 

Serotherapie immediate, 
puis traitement vaccinal 
complet 

Enrage, inconnu, 
non examine 

- 

Serotherapie immediate, 
puis traitement vaccinal 
complet 

Animal sauvage 
(loup, renard...) 

- 

Serotherapie immediate, 
puis traitement vaccinal 
(interrompu si l’examen 
de l’encephale permet 
d’affirmer l’absence de rage 
chez l’animal responsable 
de la morsure) 


* Duree de 15 jours (ou examen histologique si l’animal a du etre sacrifie). 


ROUGEOLE 

Maladie virale (myxovirus) contagieuse, immunisante, habituellement benigne 
sous nos climats (0,1 % de mortalite). Recrudescence en France depuis quelques 
annees en raison d’une insuffisance de couverture vaccinale dans certaines popu- 
lations (quelques centaines de cas/an, affectant aussi des adolescents et adultes 
de plus de 15 ans et des nourrissons de 3 a 9 mois). Incubation de 10 jours, inva- 
sion d’une duree de 4 jours. Declaration obligatoire. 
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Diagnostic 

1. Absence de rougeole anterieure ou de vaccination. Notion de contage. 

2. Syndrome infectieux severe avec catarrhe oculo-nasal pendant 2 a 
4 jours, enantheme buccal (signe de Koplik). 

3. Exantheme maculo-papuleux debutant derriere les oreilles et a la face, 
s’etendant au tronc et aux membres en 3 a 4 jours. La fievre, en dehors 
d’une complication, disparaTt lorsque l’eruption atteint les extremites. 

Complications 

1. ORL : otite, laryngite striduleuse a la phase d’invasion pouvant 
evoluer vers la dyspnee avec asphyxie. 

2. Pulmonaires : pneumonies, bronchopneumonies (staphylococ- 
ciques surtout). 

3. Meningo-encephalite : vers le 5 e jour avec reprise de la fievre, 
convulsions, troubles de conscience. Pronostic vital bon. Quelques 
sequelles neuropsychiques possibles. 

4. Panencephalite sclerosante subaigue : survenant quelques annees 
apres une rougeole, devolution constamment mortelle. 

Explorations 

1. Inutiles dans la majorite des cas (diagnostic clinique). 

2. Serodiagnostic par ELISA, voire detection virale par PCR. 

Traitement 

1. Purement symptomatique dans les formes usuelles (repos au lit, 
antipyretiques, disinfection nasatajL fentibiotherapie en cas de surinfec- 
tion. En cas de dyspnee laryngee : atmosphere humide, corticotherapie 
injectable. En l’absence d’eff^t franc et rapide : intubation tracheale. 

2. Prevention generate ^vaccination selon calendrier vaccinal. 

3. Chez le sujet non inimimise, vaccination post-exposition dans les 
72 heures suivant le conM'ge. 

4. Eviction scolaire jusqu’a guerison clinique (voir p. 744). 

ROUGET 

Infection, en general benigne, due a Erysipelothrix insidiosa, bacille saprophyte 
de nombreux animaux (pore, poisson...). Contamination humaine par voie cutanee 
directe (coupure, piqure) lors de la manipulation de produits animaux. Incubation 
de 12 heures a quelques jours. Maladie parfois professionnelle : tableaux n° 88 du 
regime general et n° 51 du regime agricole. 

Diagnostic 

1. Lesion maculo-papuleuse s’etendant rapidement, realisant un pla- 
card erysipelatoide cyanique au niveau de l’inoculation. 

2. Diffusion cutanee ou septicemique exceptionnelle. 

3. Rechutes et recidives possibles. 

Explorations 

1. Isolement bacterien dans la lesion par culture. 

2. Hemoculture dans les formes septicemiques. 

Traitement 

Penicilline (1 dose de benzathine benzylpenicilline) ou macrolide ou 
cycline pendant 5 a 10 jours. 
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RUBEOLE 

Maladie virale, contagieuse, immunisante, devenue rare depuis l’introduction 
de la vaccination (environ une dizaine de cas par an en France). Benigne. Risque 
d’embryopathie en cas de survenue dans le l er trimestre de la grossesse (voir 
Rubeole et grossesse, p. 1404). Incubation de 14 jours. 

Diagnostic 

1. Grande frequence des formes inapparentes (50 %). 

2. Syndrome infectieux souvent discret. 

3. Eruption morbilliforme ou scarlatiniforme (visage, fesses). 

4. Adenopathies (occipitales surtout). 

Complications 

1. Purpura thrombopenique. 

2. Meningo-encephalite exceptionnelle. 

3. Arthralgies chez l’adulte (Waaler-Rose transitoirement positif). 


Explorations 

1. Plasmocytose sanguine moderee (3 e -5 e jour). 

2. Seule F apparition d’anticorps specifiques et leur ascension a deux 
prelevements espaces (10 a 15 jours) permet a’jaffirmer le diagnostic. 

Traitement 

Aucun traitement n’est actif sur le viri 
est indiquee dans la petite enfance et sp\ir 
ou non vaccinees (a l’occasion de toute yisite pour contraception, bilan 
prenuptial...). Elle impose une ^jpHtftception orale pendant 3 mois 
(risque de fcetopathie a partir du virus vaccinal). 


& 

r^ac. 


accination (voir p. 353) 
s femmes nees avant 1980 


SALMONELLOSES 


,<V 


Infections dues aux salmonelles et regroupant les fievres typhoides et paraty- 
phoides et les salmonelloses a expression essentiellement digestive (voir Fievre 
typhoide et fievres paratyphoides, p. 767, Toxi-infections alimentaires, p. 1317, 
Coproculture, p. 1554). 


SCARLATINE 

Maladie infectieuse, contagieuse due a un streptocoque beta-hemolytique du 
groupe A et s’exprimant par un foyer microbien et des manifestations toxiniques 
(eruption). Exceptionnelle avant 2 ans. 

Diagnostic 

1 . Syndrome infectieux brutal avec tachycardie. 

2. Angine rouge, dysphagique et emetisante avec adenopathies sous 
et retro-maxillaires. 

3. Enantheme : modifications de la langue aboutissant a la langue 
framboisee (6 e jour). 

4. Exantheme : placards erythemateux granites, predominant au tronc, 
aux plis de flexion, respectant paumes des mains et plantes des pieds. 

5. Desquamation vers le 5 e jour souvent prolongee. 

6. En fait, frequence actuelle des formes frustes. 
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Complications 

1. Rares aujourd’hui : glomerulonephrite precoce (proteinurie, hema- 
turie, exceptionnellement insuffisance renale aigue), surinfections ORL. 

2. Complications tardives : rhumatisme scarlatin (identique au rhu- 
matisme articulaire aigu), glomerulonephrite. 

Explorations 

Hyperleucocytose a polynucleaires ; discrete eosinophilie. 
Prelevement de gorge. 

Traitement 

Repos au lit. Antibiotherapie par penicilline G, amoxicilline, ou 
macrolides en cas d’allergie. 


SEPTICEMIES (ETAT SEPTICEMIQUE) 

« Infection generate due a des decharges massives et repetees dans le sang de 
bacteries pathogenes, issues d’un foyer septique. Cette migration continue ou dis- 
continue engendre des signes generaux qui laissent au second plan le foyer infec- 
tieux initial » (Reilly). Des localisations metastatiques sont possibles. La 
septicemie se distingue done de la bacteriemie, phenomene bref, transitoire, sans 
signes generaux, parfois physiologique (bacteriemie postprandiale) sans metas- 
tases (deux exceptions : l’endocardite d’Osler cfqugine dentaire et l’osteomyelite 
aigue staphylococcique de l’enfant a porte d’entree cutanee). 

L’ensemencement du germe dans le sang se fait a partir d’une thrombophlebite 
septique, d’une lymphangite, ou de l’endoccNidey' 

/. SEPTICEMIES PAR THROMBOPHLEBITE 

Les plus frequentes. Le germe prolifere dans un thrombus veineux au voisinage 
de la porte d’entree. Portes d’entrees^: cutanees, ORL, digestives (biliaires, intes- 
tinales, coliques), urinaireg^g^nitales, dentaires, veineuses directes (catheter IV), 
plus rarement pulmonaires ouoiseuses. 



Diagnostic 

1. Fievre brutale oscillante avec frissons. 

2. Splenomegalie frequente. 

3. Alteration de l’etat general. 

4. Localisations secondaires frequentes. 

Explorations 

1. Hemocultures a repeter. 

2. Prelevements au niveau de la porte d’entree ou des localisations 
secondaires. 


Complications 

1. Localisations suppurees metastatiques (pleuro-pulmonaire, endo- 
carditique, osteo-articulaire, cerebro-meningee, hepatique, renale). 

2. Choc infectieux. 


Traitement 

1. Isoler le germe, etudier sa sensibilite aux antibiotiques in vitro. 

2. Retrouver la porte d’entree. Geste local possible (ablation de catheter 
veineux ou urinaire, curetage uterin...). Antibiotherapie bactericide 
adapt ee au germe, de l’ordre de 15 jours, ou plus selon l’existence de loca- 
lisations septiques a distance (par exemple, osteite associee). Traitement 
des localisations secondaires (drainage d’une collection suppuree...). 
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II. SEPTICEMIES D'ORIGINE LYMPHATIQUE 

Voir Fievre typhoide, p. 767. 

III. SEPTICEMIES D’ORIGINE ENDOCARDITIQUE 

Sur coeur prealablement sain (endocardites primitives) ou pathologique (endo- 
cardites secondaires). Voir Endocardites infectieuses, p. 487. 


SEPTICEMIES A BACILLES GRAM NEGATIF 

Frequence accrue. Risque de choc endotoxinique. Germes divers : Escherichia 
coli (40 %), autres enterobacteries ( Klebsielle , Enterobacter, Proteus'), bacille pyo- 
cyanique. Terrain souvent altere (infection hospitaliere). 

Diagnostic 

1. Suspecte du fait de la porte d’entree urinaire, genitale, post- 
abortum, digestive ou hospitaliere (infection spontanee ou manipula- 
tions locales ou intervention). 

2. Depister un etat de choc des les premiers clochers thermiques et, 
au fil des jours, les foyers infectieux secondaires (pulmonaires, neuro- 
meninges, endocarditiques). 


Explorations 

Hemoculture ; 


prelevements locaux. 


ee en fonction des resultats 
jrcy/gipyrexie. Le choix de l’anti- 


Traitement 

Antibiotherapie initiale precoce, adapte^ 
bacteriologiques, poursuivie 15 jours apres ap 
biotherapie repose sur les criteres suivants : 

1. Si foyer accessible, sujet anterieurement sain, infection non noso- 
comiale : monotherapie par une cephalosporine de 3 e generation ou 
par une fluoroquinolone associee a un aminoside les 72 premieres 
heures, a adapter apres reception de l’antibiogramme. 

2. Si infection nosocomiale, terrain deficient ou risque de variant mutant 
resistant (bacille pyocyanique, Serratia, Enterobacter) : cephalosporine de 
3 e generation et aminoside. Seules certaines cephalosporines de 3 e genera- 
tion sont actives sur le bacille pyocyanique (par exemple, la ceftazidime). 
On peut les remplacer par une ureidopenicilline, un penem ou une cepha- 
losporine de 4 e generation (voir tableau 29, p. 93). 


SEPTICEMIE A CLOSTRIDIUM PERFRINGENS 

Origine digestive ou genitale (post-abortum). Actuellement rare. 

Diagnostic 

Hemolyse aigue intra-vasculaire (ictere, hemoglobinurie), avec etat 
de choc souvent severe ; insuffisance renale aigue, le plus souvent 
oligo-anurique, succedant a un grand clocher febrile, le plus souvent 
dans les suites de manoeuvres uterines abortives. 

Explorations 

1. Hemoculture, tres inconstamment positive. Prelevement local peu 
significatif. 

2. Evaluer d’urgence le degre de l’anemie (hemogramme), d’insuffi- 
sance renale. 
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Traitement 

1. Penicilline G (5 millions d’UI/j) par voie parenterale. Traitement du 
choc infectieux (voir p. 763), de l’anurie (voir Insuffisance renale aigue, 
p. 850). Traitement de la porte d’entree apres controle du choc et sous 
antibiotherapie adaptee. 

2. Prevention capitale. Penicilline G et transfusion 24 heures avant 
toute revision uterine non expressement urgente. 


SEPTICEMIE A COLIBACILLE 

Voir Septicemies a bacilles Gram negatif, ci-dessus. 


SEPTICEMIE A ENTEROCOQUE 

Point de depart urinaire ou digestif. Gravite liee a la resistance a beaucoup 
d’antibiotiques et de l’atteinte cardiaque possible. 


Traitement 

Penicilline G (500 000 a 1 000 000 Ul/kg/j) ou amoxycilline (100 a 
150 mg/kg/j) + gentamicine (3 mg/kg/j) ou par vancomycine (2 g/j) + 
gentamicine. 

SEPTICEMIE A FUSOBACTERIUM NECROPHORUM 

Syn : syndrome angine-infarctus pulmonaire, syndrome de Lemierre. 


icohdai] 


^ igue ret 
aire pleuro-pulmonaire. 


Diagnostic 

Evoque devant une angine aigue recente, puis un etat septicopyohe- 
mique avec foyer sec 


Traitement 

Sensibilite habituelle a la penicilline G (10 millions Ul/j). 


SEPTICEMIE A MENINGOCOQUE 

Association habituelle a la meningite meningococcique. Gravite liee a l’etat de 
choc infectieux (purpura fulminans ou syndrome de Waterhouse-Friderichsen), 
tres precoce. Declaration obligatoire. Voir aussi Meningite cerebrospinale a menin- 
gocoque, p. 1183. 

Diagnostic 

1. Evoque sur contexte epidemique local. 

2. Episode rhinopharynge. Eruption purpurique et necrotique rapide- 
ment extensive. 

3. Rechercher un etat de choc infectieux. 

Complications 

Syndrome de Waterhouse-Friderichsen : necrose hemorragique des 
surrenales, purpura extensif en carte de geographie, collapsus, deces 
rapide habituel. 

Explorations 

Hemoculture. Ponction lombaire. Prelevement local. 
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Traitement 

1. Amoxicilline ou cefotaxime ou ceftriaxone en IV. Le traitement ne 
doit souffrir aucun delai compte tenu de 1’evolution extremement 
rapide. Ainsi, avant l’arrivee a l’hopital, tout patient presentant un pur- 
pura febrile avec au moins un element necrotique ou ecchymotique ou 
extensif superieur ou egal a 3 mm doit recevoir immediatement un trai- 
tement parenteral actif sur le meningocoque. 

2. Ne pas oublier la chimioprophylaxie de l’infection a meningocoque 
parmi les sujets contacts, et la discussion d’une vaccination en concer- 
tation avec les autorites sanitaires. 


SEPTICEMIE A PNEUMOCOQUE 

S’observe presque exclusivement chez les patients aspleniques ou atteints d’un 
deficit immunitaire humoral. 


Diagnostic 

1. Foyer initial pulmonaire ou oto-rhino-laryngologique (otite 
negligee). 


2. Rechercher une localisation secondaire : endocardite severe, muti- 
lante ; meningite (ponction lombaire au moindre doute). 


Traitement 

1. Amoxicilline ou cefotaxime ou ceftri, 


2. Prevention : vaccination des sujets a risi 


SEPTICEMIE A STAPHYI 



lafrisque (voi 


(voir p. 353). 


QUE 


Les septicemies a staphyloco^jfae dore {Staphylococcus aureus') sont graves du fait 
de la virulence du germe et d’une possible multiresistance, notamment en contexte 
nosocomial. Les septicemies a staphylocoques a coagulase negative sont observees 
principalement chez les porteurs de' materiel (prothese, catheters). 


Diagnostic 

1. Evoque sur la porte d’entree avec thrombophlebite superficielle a 
partir d’un furoncle, ou profonde, post-abortive... ; devant des ele- 
ments cutanes purpuriques et necrotiques ; aspect presque pathogno- 
monique dans le cas de lesions de la face : staphylococcie maligne de 
la face avec atteinte veineuse endocranienne. 

2. Rechercher les localisations secondaires sur le trajet veineux 
pleuro-pulmonaires (radiographie), neuro-meningees (ponction lom- 
baire), endocarditiques, osseuses, articulaires, renales. 

3. Distinguer les infections communautaires des infections nosoco- 
miales. 


Explorations 

Hemoculture. Prelevements locaux. 

Traitement 

Antibiotherapie bactericide adaptee grace a l’etude in vitro du pou- 
voir bactericide des antibiotiques isoles et associes, poursuivie 
2 semaines apres l’apyrexie, plus prolongee en cas de localisations 
secondaires ou d’endocardite. 
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Habituellement : association penicilline semi-synthetique (meticil- 
line, oxacilline) et aminoside pour les infections communautaires. 
Interet de la vancomycine ou de la teicoplanine dans les infections a 
staphylocoque resistant a la meticilline. Relais du traitement parenteral 
selon l’antibiogramme. 

Autres antibiotiques actifs sur le staphylocoque dore : fluoroquino- 
lones, rifampicine, fosfomycine (voir ces mots). Ces antibiotiques ne doi- 
vent pas etre utilises en monotherapie en raison du risque d’emergence 
de mutants resistants, mais associes entre eux ou a la vancomycine. 


SEPTICEMIE A ST REPTO BACILLUS MONILIFORMIS 

Succede a une morsure de rat. Incubation courte. 

Diagnostic 

Polyarthrite febrile avec manifestations pharyngees importantes 
(enantheme et dysphagie) et exantheme morbilliforme predominant 
aux membres. 


Explorations 

Hemoculture. 

Traitement 

Penicilline G, 5 a 10 millions d’UI/j 


\ 

i pendant 10 j 


jours. 


SEPTICEMIE A STREPTOCOQUE 

Voir Septicemie a enterocoque^epticemie a streptocoque hemolytique, Septi- 


cemie a streptocoque viridans^' 


SEPTICEMIE A 


’TOCOQUE HEMOLYTIQUE 


Rare. Succede a un episode infectieux non couvert par les antibiotiques (ORL, 
cutane, genital). 


Diagnostic 

1. Peut etre suspectee sur une eruption scarlatiniforme avec pur- 
pura, arthralgie, anemie. 

2. Rechercher les localisations secondaires, neuro-meningees. 


Explorations 

Hemoculture. Prelevement local. 


Traitement 

La penicilline G est tres active par voie parenterale (5 a 10 millions 
d’UI/j). 


SEPTICEMIE A STREPTOCOQUE VIRIDANS 

Origine dentaire tres habituelle. 

Diagnostic 

Realise en general une endocardite infectieuse (voir p. 487). 

Traitement 

Sensibilite a l’association penicilline-aminoside. 
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SODOKU 

Maladie due a un spirille, Spirillum morsus murs. Transmission a I’homme par 
la morsure du rat et du surmulot. Incubation 15 a 20 jours. Guerison spontanee 
possible. Frequence des recurrences. 

Diagnostic 

Signes inflammatoires avec aspect pseudo-phlegmoneux de la mor- 
sure qui avait cicatrise. Syndrome infectieux. Arthralgies. Eruption 
polymorphe. 

Exploration 

Recherche du germe par hemoculture ou dans la serosite de la 
lesion. 

Traitement 

1. Penicilline G : 4 a 6 millions d’UI/j, en IM, pendant 8 jours. 

2. Prevention : deratisation. 


TETANOS 

Toxi-infection due a Clostridium tetani (bacille de Nicolaier), d’origine tellurique 
(spores) ou endogene (forme bacille dans le tube digestif ou les voies genitales). 
Porte d’entree : plaie souillee souvent minime, ulcere <de jambe, avortement pro- 

lelle (travailleurs de la 
1 du regime agricole. Sur- 
Incubation de 3 a 30 jours, 
d’entree et au terrain. Maladie 


voque, intervention digestive. Maladie parfois pri 
terre, palefreniers) : tableaux n° 7 du regime gen< 
vient chez le sujet non vaccine (sujets ages ei 
Mortality de 20 a 40 %, liee a la nature de 
a declaration obligatoire (voir p. 743). 


Diagnostic 

1. Trismus sans fievre, sans d^afl^e locale (dent de sagesse, amygdale) 
ou generate (neuroleptique£> maladie serique, septicemie). 

2. Contractures des musclesde la face (facies sardonique) et du cou. 
Dysphagie. 

3. Generalisation plus ou moins rapide des contractures exposant 
aux spasmes de la glotte, a l’asphyxie, avec renforcement paroxystique. 

Explorations 

Aucun. Le diagnostic est purement clinique. 


Complications 

Formes hyper-toxiques avec paroxysmes subintrants. Maladie thrombo- 
embolique. Surinfections. Tassements vertebraux, ruptures musculaires, 
osteomes des tendons. Decompensation d’une tare preexistante. 

Traitement 

1. Hospitalisation en milieu specialise. Antibiotherapie par la penicil- 
line. Parage de la plaie initiale. 

2. Serotherapie par immunoglobulines humaines specifiques : 500 UI 
le plus precocement possible (voir p. 202). 

3. Vaccination (la maladie n’est pas immunisante). 

4. Traitement symptomatique des contractures : tracheotomie, seda- 
tifs et myorelaxants (benzodiazepines) regulierement repartis et 
adaptes a la demande. 
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Prevention 

1. Vaccination : 3 injections a 1 mois d’intervalle ; rappels a 1 an, puis 
tous les 5 ans jusqu’a 30 ans, ensuite tous les 10 ans. Aucune contre- 
indication. Necessity absolue de proteger les sujets ages. 

2. Prophylaxie en cas de plaie (voir tableau 152). 


Tableau 152. — Tetanos : mesures prophylactiques en cas de plaie. 


TYPE DE PLAIE 

PATIENT NON IMMUNISE! 

VACCINATION COMPLETE 

DATE DU DERNIER RAPPEL 

OU VACCINATION INCOMPLETE 

5 A 10 ANS 

> 10 ANS 

Mineure, 

propre 

Commencer la vaccination 
ou la completer par 1 dose 
d’anatoxine 

Pas d’injection 

Anatoxine 

Majeure, 

propre 

Immunoglobulines 
antitetaniques humaines 
250 U1 et 1 dose 
d’anatoxine 

Anatoxine 

Immunoglobulines 
antitetaniques 
humaines 250 UI 
et 1 dose d’anatoxine 

Sale 

(debridement 

retarde) 

Immunoglobulines 
antitetaniques humaines 
500 UI et 1 dose 
d’anatoxine 

Immunoglobulines 
antitetaniques 
humainq&250 UI 
et anttbiotherapie 

Immunoglobulines 
antitetaniques 
humaines 500 UI 
et 1 dose d’anatoxine 


lue a Francisella tularensis. Transmise a 
!c le gibier, en particulier le lievre), plus 
ljonctivale ou par piqure de tiques (Etats- 
: tableaux n° 68 du regime general, n° 7 du 


TULAREMIE 

Zoonose (epizootie chez les rong' 
l’homme par voie cutanee (conb 
rarement par voie alimentaire ou c 
Unis). Maladie parfois professionnelle : 
regime agricole. \ v ' 

Diagnostic 

1. Notion de contact animal. 

2. Lesions cutanees au voisinage de la porte d’entree avec adeno- 
pathie satellite evoluant vers la fistulisation. 

3. Conjonctivite purulente avec adenite pre-tragienne. 

4. Forme febrile avec atteinte pulmonaire. 


Explorations 

1. Isolement du germe (coccobacille Gram negatif aerobie strict) 
dans la lesion cutanee ou le pus ganglionnaire. 

2. Serodiagnostic specifique. 


Traitement 

1. Antibiotiques efficaces si administres tot : chloramphenicol, cyclines. 

2. Ablation des ganglions fistulises. 

3. Depistage de la maladie animale. Controle des gibiers. Declaration 
des cas humains. 


VACCINE 

Consequence de la vaccination antivariolique humaine par un Pox virus derive 
du cow-pox. Cette vaccination n’est plus indiquee actuellement du fait de l’eradi- 
cation de la variole. 
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VARICELLE 

Maladie virale, tres contagieuse, Immunisante et benigne. Represente la primo- 
infection due au virus de la varicelle et du zona (VZV) (voir Zona, ci-dessous). Incu- 
bation de 14 jours. 

Diagnostic 

1. Absence de varicelle anterieure. 

2. Notion de contage. 

3. Eruption papulo-vesiculo-crouteuse debutant dans le cuir chevelu 
et a la face et devolution descendante ; coexistence d’elements d’age 
different evoluant en 6 a 8 jours. 


Complications 

1. Surinfections des elements cutanes par grattage. Septicemies (staphy- 
locoque, streptocoque) ; glomerulonephrite (streptocoque). Encephalite 
(ataxie aigue) rare et regressive. Purpura thrombopenique. 

2. Chez l’adulte : formes severes avec atteinte pulmonaire specifique. 

3. Chez les enfants soumis a un traitement corticoi'de ou immunosup- 
presseur : possibilites de formes graves, hemorragiques avec atteinte 
pulmonaire. 


Explorations 

1. Diagnostic dans la majorite des cas pun 

2. Isolement du virus necessaire en cas, 
generalisee ou une variole. 




ent clinique. 
ute avec une vaccine 


Traitement 

1. Formes communes : repos cul^lit^Solutions antiseptiques sur les 
elements cutanes. Eviction s^olaire (p. 744). 

2. Formes graves des immunoqeprimes : interet de l’aciclovir IV. Ne 
pas arreter les corticoides chez un patient recevant une corticothe- 
rapie au long cours. Immunoglobulines specifiques apres un contage. 


VARIOLE 

Maladie virale (Pox virus) tres contagieuse, totalement eradiquee grace a l’uti- 
lisation large d’une vaccination simplifiee. Actuellement, six laboratoires dans le 
monde detiennent le virus de la variole. Seule une contamination a partir de 1’un 
d’eux ou une mutation genetique d’un Pox virus animal pourrait entraTner une 
reapparition de la variole. Agent reconnu du risque de guerre biologique. 

YERSINIOSES 

Infections dues aux micro-organismes du genre Yersinia : Y. pseudotuberculosis 
(bacille de Malassez et Vignal, voir p. 776), Y. enterocolitica (voir p. 776), Y. pestis 
(peste, voir p. 809). 


ZONA 

Maladie virale, resurgence de la varicelle et du zona (VZV). 

Diagnostic 

l.Zona localise: eruption maculo-papulo-vesiculo-crouteuse, pre- 
cedee et accompagnee de douleurs a type de brulure, strictement uni- 
laterale, sur le territoire cutane d’un nerf sensitif ou d’une de ses 
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branches (zona intercostal, dans le territoire sensitif du trijumeau avec 
possibility d’atteinte ophtalmique, du facial, des nerfs lombo-sacres). 

2. Zona generalise : eruption du meme type, plus ou moins diffuse, 
avec signes generaux severes (s’observe dans les hemopathies malignes, 
traitements corticoi'des au long cours ou immunosuppresseurs). 

3. Zona recidivant et/ou multimetamerique particulier aux deficits 
immunitaires, en particulier infection par le VIH. 

Complications 

Keratite zosterienne, source de surinfections ou d’opacites cor- 
neennes. Meningite a liquide clair. Neuropathies peripheriques. Algies 
post-zosteriennes. Encephalites et vascularites chez sujets immunode- 
primes. 

Exploration 

1. Diagnostic le plus souvent clinique. 

2. Serodiagnostic : elevation des anticorps specifiques (prelevement 
precoce positif en raison de la varicelle anterieure). 


Traitement 

1. La prescription de valaciclovir a fait la preuve de son efficacite sur 
la prevention des algies post-zosterienne& chez le sujet de plus de 
50 ans, ainsi que chez tout sujet presentant tin zona ophtalmique. 

2. Interet chez les immunodeprimes de 1’aciclovir par voie IV. 

3. Keratite : collyre antibiotique et mydriatique. 

4. Antalgiques : antalgiques de classe 2, antidepresseurs tricycliques, 


gabapentine ou analogues. 
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II. MALADIES INFECTIEUSES EXOTIQUES 

par M. Danis 


CONSEILS AUX VOYAGEURS EN PAYS 
TROPICAL 

Gacher un sejour exotique faute de quelques precautions elementaires est 
regrettable, mourir d’un paludisme faute d’une prophylaxie bien prescrite est 
scandaleux, pour le public comme pour les medecins. 


I. VACCINATIONS 

Voir Donnees generates sur les vaccinations, p. 353. 

1. Celle contre la fievre jaune (anti-amarile) est obligatoire ou forte- 
ment recommandee dans certains pays (zone intertropicale d’Afrique 
et d’Amerique du sud) et doit figurer sur un carnet international, vise 
par un centre agree. 

2. La vaccination anticholerique n’est conseillee que pour les tra- 
vailleurs humanitaires en poste dans une zone ou sevit une epidemie. 
Les nouveaux vaccins oraux ne sont pas disponibles en France. 

3. Une vaccination ou revaccination antitetanique et antipoliomyeli- 
tique est toujours recommandee. 

4. Les vaccinations contre les hepatites A (dfesTage de 1 an) et B sont 
recommandees en cas de sejour en^anV d’hygiene precaire ou 
d’endemie forte et de sejour prolorig^ airisi que la vaccination anti- 
typhoidique, bien toleree, a partir^e 2 ans. 

5. La vaccination anti-meningococcique A et C est recommandee 
(enfants et adult es jeunes) pour le$ pays a forte endemicite, en periode 
epidemique (obligatoire avec le^Vaccin tetravalent ACYW135 pour les 
pelerins vers FArabie Saouditljf. 


II. PROPHYLAXIE DU PALUDISME 

Voir Paludisme, p. 828. 

Sejours de courte duree 

La prophylaxie reste necessaire en zone d’endemie (regions tropi- 
cales du monde entier, notamment l’Afrique au Sud du Sahara), mais du 
fait de l’extension des chimioresistances de P. falciparum , les conseils 
doivent etre diversifies : 

1. Protection contre les piqures de moustiques nocturnes ( anopheles ). Elle 
est essentielle : en soiree, vetements protecteurs et pulverisations sur la 
peau de repulsifs ; la nuit, utilisation de moustiquaire impregnee d’insecti- 
cide (deltamethrine) et de plaquettes insecticides dans les chambres. 

2. Chimioprophylaxie 

a) Dans les pays du groupe 1 , ou zones I et II de l’OMS (Proche- 
Orient, Egypte, Amerique centrale), la chimiosensibilite a la chloro- 
quine persiste : la chloroquine a la dose de 100 mg/j (1,5 mg/kg) a partir 
du jour du depart, pendant le sejour et 4 semaines apres est suffisante. 

b) Dans les pays du groupe 2, ou zone III de TOMS (Madagascar, parties 
de l’lnde, Indonesie) ou la chloroquino-resistance de P. falciparum existe, 
mais est rare, on conseille l’atovaquone-proguanil pendant le sejour et 
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7 jours apres, ou la chloroquine 100 mg, plus le proguanil a 200 mg/j en 
1 seule prise (speciality associant ces deux medicaments : Savarine). 

c) Dans les pays du groupe 3, ou zone IV de 1’OMS (toute l’Afrique 
sub-saharienne, Asie du sud-est, Amerique amazonienne) ou la chloro- 
quino-resistance est frequente et ou existent des souches multiresis- 
tantes, on conseille l’atovaquone-proguanil meme schema ou la 
mefloquine a raison de 250 mg 1 fois/semaine (4 mg/kg), a commencer 
10 a 15 jours avant le depart et a poursuivre 4 semaines apres le retour. 
Les contre-indications ou effets secondaires du Lariam incitent a res- 
pecter ces limitations de prescription. 

d) Dans les rares zones d’Asie du sud-est ou les mefloquinoresis- 
tances sont deja presentes, et en cas de contre-indication a la meflo- 
quine, la doxycycline, a la dose de 100 mg/jour, ou l’atovaquone- 
proguanil peuvent etre proposees. 


Sejours prolonges ou repetes 

Une chimioprophylaxie peut etre utile au debut, pendant les 6 pre- 
miers mois au moins, en utilisant les produits conseilles en zone 1, 2, ou 
3, mais en insistant sur la protection contre les piqures de moustiques. 
Si la chimioprophylaxie a ete arretee, le traitement est organise au coup 
par coup des acces palustres diagnostiqife^s. La prescription d’un trai- 
tement curatif de reserve a prendre en cas de fievre inexpliquee et 
d’impossibilite de consulter dans les 12 Ijewes est envisageable, avec 
l’atovaquone-proguanil ou l’artemether-lumefantrine. 

III. PREVENTION DES DIARRHEES INFECTIEUSES 
OU PARASITAIRES 

Elle passe par une kpnlte hygiene de L alimentation et de l’eau de 
boisson : 

1. Lavage des fruits et crudites et sterilisation de l’eau par le perman- 
ganate, l’eau de javel, l’hydroclonazone, ou les produits a base de 
DCCNa : efficace sur la plupart des bacteries, mais insuffisant pour les 
kystes d’amibes et de Giardia qu’un bon filtre elimine. 

2. II n’existe pas de chimioprophylaxie absolument efficace. A titre 
curatif, une fluoroquinolone ou l’azithromycine peuvent etre prescrits. 


IV. PREVENTION DES PARASITOSES TRANSMISES 
PAR CONTACT AVEC LE SOL OU UEAU 

1. Dans les zones d’endemie bilharzienne (sud du Maghreb, Egypte, 
Afrique noire, Antilles et Amerique du sud tropicale), les bains en eau 
douce (lac, marigot, riviere a courant faible) peuvent etre contaminants. 

2. Dans toutes les zones subtropicales ou tropicales, la marche pieds 
nus sur un sol humide ou dans la boue est deconseillee (risque de 
contamination par les ankylostomes et anguillules). 

V. PREVENTION DES AFFECTIONS TRANSMISES PAR PIQURES 
D’INSECTES (EN DEHORS DU PALUDISME) 

1. Se proteger contre les piqures d’insectes reste la prevention la 
plus sure, sinon la plus simple a realiser : vetements fermes et impre- 
gnes d’insecticide, application de produits repulsifs dans la journee, 
moustiquaire la nuit (voir Prophylaxie du paludisme, p. 798). 
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2. Arboviroses (dengue, chikungunya, West Nile...) : pas de prophy- 
laxie connue en dehors de la vaccination anti-amarile pour la fievre 
jaune. Se proteger des piqures d 'Aedes et de Culex dans la journee. 


BARTONELLOSES 


Infections humaines dues a plusieurs especes de Bartonella, bacilles a Gram 
negatif longtemps classes parmi les rickettsies. 

I. BARTONELLOSE A BARTONELLA BACILLI FORMIS 


Syn : maladie de Carrion. Bartonella bacilliformis est une bacterie endo-erythrocy- 
taire et des cellules du systeme reticulo-histiocytaire transmise par piqure de phlebo- 
tome. Certaines vallees des Andes entre 600 et 3 000 m d’altitude (Perou, Colombie, 
Equateur). 


Diagnostic 

1. Forme chronique ou verruga peruvienne : eruption diffuse non 
prurigineuse, faite d’elements papulo-nodualires (« verrucas ») rouge vif 
dont la taille varie du pois a l’oeuf ; evolution benigne en 4 a 6 mois ; 
immunite durable. 

2. Forme aigue ou fievre de Oroya : fievre irreguliere, anemie hemo- 
lytique, progressive et grave, splenomegalie, arthralgie, syndrome 
hemorragique ; evolution grave : letale dans 4Q>% des cas. 

Explorations 

Les bartonelles sont recherchees sur les, 
verrucas. Culture sur milieu au sang, inoculat 

Traitement 

1. Doxycycline plus gentamycinq^\. 

2. Transfusions dans la forme aigue. 

II. AUTRES BARTONEL^SEg) 

1 . Bartonella quintana (ancienrwgnent Rickettsia ) Arthropode vecteur : le poux. 

2. Bartonella henselae (anciennoment Rochalimalaea). Arthropodes vecteurs : 
tiques ou puces. Ce sont des affections cosmopolites. 


ttis de sang et dans les 
n au singe Rhesus. 


Diagnostic 

1. Bartonella quintana est l’agent de la fievre des tranchees, et de bac- 
teriemies subaigues ou chroniques ou d’endocardites. Fievre, lesions 
angiomateuses en particulier cutanees. 

2. Bartonella henselae s’exprime sous la forme de maladie des griffes 
du chat, d’endocardite ou encore d’infections persistantes avec angio- 
matose bacillaire chez les patients infectes par le VIH (voir p. 760). 


Explorations 

Mise en evidence du pathogene dans le sang circulant par culture ; 
PCR ; mise en evidence d’anticorps specifiques. 


Traitement 

B. quintana : gentamycine 14 jours plus doxycycline 28 jours. 

B. henselae : azithromycine pour la maladie de griffes du chat, 
erythromycine pour l’angiomatose. 


BEJEL 

Syn : syphilis endemique. Treponematose non venerienne sevissant dans les 
regions chaudes et semi-desertiques d’Afrique et du Moyen-Orient. Agent pathogene : 
Treponema pallidum (variete M) ; transmission par contact direct, non venerien. 
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Diagnostic 

1. Periode primaire entierement latente. 

2. Periode secondaire : 

a) plaques muqueuses buccales, tres frequentes (ulcerations arron- 
dies ou ovalaires souples devenant parfois papillomateuses ou vege- 
tantes), ou ano-genitales ; 

b) atteinte cutanee papillomateuse des plis de flexion ; 

c) accidents osseux precoces (osteo-periostite). 

3. Periode tertiaire : 

a) gommes des parties molles et des os longs ; 

b) syphilides cutanees superficielles, nodosites juxta-articulaires et 
plages de leucomelanodermie ; 

c) aucune atteinte neurosensorielle. 


Explorations 

1. Decouverte a l’examen direct au microscope a fond noir de Tre- 
ponema pallidum dans la serosite prelevee apres grattage des lesions. 

2. La serologie « syphilitique » (TPHA, VDRL, FTA abs) se positive au 
debut de la phase secondaire et reste ensuite positive. 


Traitement 

Penicillinotherapie. Pour certains, injection unique de benzathine- 
benzylpenicilline. 

CK 

CARATE 

Syn : mal del Pinto. Treponematose’endemique non venerienne, uniquement 
cutanee, sevissant en Amej^que latine. Agent pathogene : Treponema carateum. 

Diagnostic 

1. Phase primaire : leqfiancre apparu sur une zone de peau decou- 
verte devient papule, puis plaque erythemato-squameuse ; cicatrice 
dyschromique. 

2. Phase secondaire : taches hyperchromes bleuatres, taches hypo- 
chromes rosees ou blanches, disseminees sur tout le corps : leucome- 
lanodermie benigne. 

3. Pas d’accidents osseux, ni visceraux. 


Explorations 

1. Mise en evidence de T. carateum dans la serosite qui s’ecoule 
apres scarification des lesions. 

2. La serologie « syphilitique » (TPHA, VDRL, FTA abs) se positive au 
debut de la phase secondaire et reste ensuite positive. 

Traitement 

Penicillinotherapie : une injection de benzathine-benzylpenicilline 
(2 400 000 U). 


CHOLERA 

Incubation de 3 a 5 jours. Agent pathogene : Vibrio cholerae ou El Tor. Contagion 
directe ou indirecte. Disinfection et declaration obligatoires. Isolement. Mesures 
sanitaires. Mortalite en fonction des conditions materielles du traitement. Zones 
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endemiques : deltas asiatiques, Afrique, Amerique du sud. Extension epidemique 
intermittente. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’emission de liquide intestinal, eau de riz avec grains riziformes, 
pouvant atteindre plusieurs litres par jour. Pas de fievre. Vomissements 
associes, de meme allure. 

2. Le contexte epidemique. 

3. Evaluer le degre de deshydratation clinique : aspect, poids, col- 
lapsus. 

Explorations 

1. Recherche du vibrion dans les selles recemment emises. Effectuer 
ce geste avant tout autre. 

2. Evaluer si possible le retentissement biologique (deshydratation, 
acidose metabolique). 


Traitement 

1. En urgence, il faut compenser la deshydratation par des perfusions 
intraveineuses abondantes et equilibrees en electrolytes pendant 
quelques jours jusqu’a cessation des troubles. Le pronostic depend des 
moyens d’assurer un tel traitement. 

2. Antibiotiques : sulfamides (si souche sensible), cyclines. 

3. Prophylaxie : hygiene des eaux de boi$sfya; lutte contre la contami- 
nation fecale ; antibiotherapie de masse en periode epidemique ; 
recherche des porteurs sains. La Dl&Ce de la vaccination par les nou- 
veaux vaccins oraux est mal definie. 


transmise pa 


DENGUE 

Arbovirose du groupe B, transrriise par les moustiques Aedes. Incubation de 5 a 
8 jours environ. Entre 30° N et 45° S, essentiellement en Asie, en Oceanie, en Ame- 
rique du sud et aux Caraibes ; rare en Afrique. 


Diagnostic 

Fievre, asthenie intense. Algies multiples (cephalees, myalgies, 
arthralgies). Eruption erythemato-purpurique apparaissant vers le 3- 
5 e jour. Polyadenopathies. Frequence de formes frustes. 


Explorations 

Au tout debut, detection de l’ADN du virus par PCR. Puis serodia- 
gnostic specifique des quatre virus de la dengue : positif (IgM) en cas 
d’infection recente. 


Principales complications 

Formes hemorragiques, souvent mortelles. 

Traitement 

Symptomatique. Vaccin en cours de validation. 


ENCEPHALITE A VIRUS WEST NILE 

Arbovirose due a un flavivirus frequent chez les oiseaux sauvages et domes- 
tiques, pouvant atteindre les chevaux, transmis par des moustiques du genre 
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Culex. Initialement decrite en Ouganda (d’ou son nom), endemique en Afrique cen- 
trale et de Test, elle s’est etendue par petites poussees epidemiques dans le bassin 
mediterraneen, y compris en Camargue, s’est installee ces dernieres annees dans 
1’ ensemble des Etats-Unis, et recemment en Italie. 

Diagnostic 

Fievre a debut brutal avec cephalees intenses, parfois exantheme 
maculaire diffus, adenopathies, angine. Apyrexie entre le 3 e et le 
5 e jour. Dans quelques cas, une meningo-encephalite a liquide clair 
survient (grave chez les personnes agees). Des formes inapparentes ou 
febriles pures breves sont frequentes. 

Explorations 

1. LCR clair avec lymphocytose moderee, proteinorachie inconstante 
ou moderee. 

2. Sang et LCR doivent etre adresses en periode febrile a un labora- 
toire specialise (en France a l’lnstitut Pasteur) pour identification du 
virus par culture ou PCR ou plus tard par serologie. 


Traitement 

Symptomatique. Lutte anti-vectorielle et prevention des piqures de 
moustique nocturne pour limiter l’epidemie. 


FIEVRES HEMORRAGIQUE 

Infections virales graves et tres contg 
elevee. 



CAINES 


uses observees en Afrique. Mortality 


I. FIEVRE D’EBOLA ET 

Dues a des virus du geBfe^/ofea4/s. L’infection a virus de Marburg fut indivi- 
dualist en 1967, a l’occasion de trois epidemies survenues chez des chercheurs 
europeens travaillant en hltotact avec des singes venus d ’Afrique. L’infection a 
Ebola est connue depuis lesTepidemies survenues en 1976 au sud Soudan et en 
1995 au Zaire. Contagiosite tres elevee, par contact avec le sang (plusieurs cas 
dans le personnel de sante), les secretions des patients infectes, la promiscuite de 
cadavres d’animaux ou de personnes decedees (rites funeraires). 


Diagnostic 

Fievre elevee, vomissements, diarrhee sanglante. Dans les formes 
tres severes, defaillance multiviscerale (insuffisance hepatique, renale, 
coma, hemorragie) evoluant vers le deces en une semaine. 


Explorations 

Leucopenie et thrombopenie, cytolyse hepatique. Un test d’orienta- 
tion diagnostique a partir d’echantillons de salive ou d’urines est dis- 
ponible. Les prelevements sanguins pour identification virale doivent 
etre etudies dans des laboratoires de haute securite. 


Traitement 

Isolement strict (bulles) dans les unites hautement specialisees. II 
n’existe pas de traitement specifique du virus ni de vaccination. 

II. FIEVRE DE LASSA 

Maladie virale, severe, tres contagieuse, heureusement peu frequente, identifiee 
pour la premiere fois en 1969. Elle s’observe au Nigeria Liberia, Sierra Leone et 
probablement dans d’autres pays d’Afrique de 1’est. Le virus responsable ( Arena - 
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virus ) a pour reservoir un rongeur. II se transmet aisement d’homme a homme par 
contact avec les urines, le sang. 

Diagnostic 

Fievre, douleurs musculaires, thoraciques, abdominales, vomisse- 
ments, oedeme de la face, epanchement pleuro-pericadique, precedent 
une frequente defaillance multiviscerale. 

Explorations 

Les prelevements doivent etre etudies dans des laboratoires de 
haute securite. 

Traitement 

1. Isolement strict (bulles) dans les unites hautement specialisees. 

2. La ribavirine pourrait etre efficace. II n’existe pas de vaccin a ce 
jour. 


FIEVRE JAUNE 

Syn : typhus amaril. Arbovirose due au virus Amaril. Transmission par Aedes 
aegypti. Zones intertropicales d’Afrique et d’Amerique du Sud. Incubation de 1 a 
6 jours. Declaration obligatoire. 


Diagnostic 

Base sur 

1. Le debut brutal par un syndrome grip] 

2. L’evolution en deux temps, separej 
48 heures : phase rouge (congestion de 
nephrite febrile (ictere discret, troyBl 


’^hse. 

ne remission de 24 a 
e) ; phase jaune : hepato- 
digestifs, douleurs epigas- 


triques, hematemese, oligurie, albuminurie). Deces possible (avant le 
15 e jour) par hematemese, myocardite ou anurie. 

3. Les formes frustes^4imulapt une simple grippe, sont tres fre- 
quentes. 

Explorations 

Serodiagnostic, isolement du virus ou amplification genique par PCR. 


Traitement 

1. Symptomatique. Isolement du malade. 

2. Prevention : vaccination par la souche 17 D (Rockefeller), une 
injection par voie SC. 


FIEVRE A PHLEBOTOMES 

Syn : fievre des 3 jours, fievre a papataci. Arbovirose transmise par les phlebo- 
tomes. Incubation de 2 a 6 jours. Europe et Asie entre 30° et 45° de latitude nord. 

Diagnostic 

Fievre, algies diverses, asthenie, troubles digestifs ; reactions locales 
autour des piqures de phlebotomes. 

Guerison spontanee en 1 a 4 jours. 

Explorations 

Serodiagnostic de valeur limitee. Divers phlebovirus ont ete recem- 
ment identifies. 

Traitement 

Symptomatique. 
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FIEVRE Q 

Syn. : Q fever, coxiellose, fievre du Queensland. Cosmopolite. Agent : Coxiella 
burnetii. Anthropozoonose. Professions exposees : agriculteurs, veterinaires, 
employes d’abattoir. Contamination par voie aerienne, cutanee ou muqueuse. Incu- 
bation de 20 jours en moyenne. Evolution souvent favorable. 

Diagnostic 

Trois formes cliniques aigues : pneumopathie atypique ; fievre pro- 
longee isolee ; hepatite. 

Une forme chronique : endocardite lente a hemocultures negatives, 
chez un immunodeprime ou un porteur de prothese vasculaire. 

Complications 

Meningo-encephalite, myocardite, pericardite. 

Explorations 

Serodiagnostic (immunofluorescence contre les phases I ou II de la 
bacterie : anticorps de phase II dans les formes aigues, de phase I dans 
l’endocardite). Detection par PCR en laboratoire specialise. 


Traitement 

1. Curatif : Forme aigue : doxycycline pendant 14 jours, ou rifampicine, 
fluoroquinolone pendant 15 a 21 jours. Forme-^hronique : doxycycline plus 
hydroxychloroquine pour alcaliniser les cellules contaminees. 

2. Prevention : vaccination du betaih^t^es personnels exposes (abat- 
toirs). 

FIEVRE RECURRENT^^DSMOPOLITE A POUX 

Epidemique (grands r^&semblements humains) ; liee a Borrelia recurrentis, 
transmise par le pou (par 6crasejpfent de celui-ci sur les lesions de grattage). Reser- 
voir de virus : l’homme. Mortality inferieure a 10 %. 



Diagnostic 

Debut brutal : acces febrile durant 5 a 6 jours, suivi d’une apyrexie 
de 7 jours en moyenne. Rechute febrile avec symptomatologie attenuee, 
puis a nouveau apyrexie. Le nombre des recurrences est variable : 1 a 
5. L’evolution sans traitement peut atteindre 2 mois. 


Explorations 

Frottis de sang et goutte epaisse : mise en evidence des Borrelia lors 
de l’acces. Inoculation au cobaye meme en dehors des acces. Culture 
difficile sur milieu specifique. Identification possible par PCR. 


Principales complications 

Neurologiques, hepatiques, oculaires, infectieuses, pulmonaires. 


Traitement 

1. Curatif : doxycyclines durant 15 jours. 

2. Prophylaxie par epouillage. 


FIEVRES RECURRENTES A TIQUES 

Elies sont dues a differentes Borrelia (B. hispanica, B. persica, B. duttoni ), trans- 
mises par differents ornithodores (tiques), par piqure ou par le liquide coxal. 
Fievres sporadiques, a distribution geographique liee a celle du vecteur specifique 
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et du reservoir (rongeurs sauvages ou pore), elles ont une gravite moindre que la 
fievre recurrente a poux. 

Diagnostic 

1. Acces febriles de plus en plus attenues, separes par des intervalles 
de 1 a 3 semaines. 

2. Evolution emaillee de rares complications particulieres a chaque 
type : hepatonephrite avec B. duttoni, meningite lympocytaire avec B. his- 
panica, symptomatologie grave avec B. persica. Evolution ecourtee par 
les antibiotiques, generalement benigne. 

Explorations 

Recherche difficile dans le sang (moins de germes que dans la fievre 
recurrente a poux, parfois identifies sur une goutte epaisse prescrite pou 
une suspicion de paludisme). Tests par amplification genique (PCR). 

Traitement 

1. Curatif : doxycycline. 

2. Prophylaxie : la lutte contre la tique est difficile et demande l’utili- 
sation de repulsifs. 

LEPRE 

Syn : maladie de Hansen. Agent pathogene : Mycobacterium leprae ou bacille de 
Hansen, acido-alcoolo-resistant. Ne peut etre cultiVe in vitro, peut etre inocule in 
vivo (coussinet plantaire de la souris, tatou). Transmission le plus souvent directe 
d’homme a homme. Duree d’incubation tres variable pouvant atteindre plusieurs 
annees. Repartition geographique : regiqHS\|r^icales et sub-tropicales d’Asie 
(Indes), d’Afrique, d’Amerique latine, -d’Oceffnie. Diminution de la prevalence 
depuis 1990. L’OMS dit que la lepre eMeliminee en tant que probleme de sante 
publique, bien que soient depisjes tous fes ans plus de 200 000 nouveaux cas. 

La lepre est une maladie a ^ spectrejdbntinu. La classification histoclinique de 
Ridley et Jopling (1962), la plus utilisee, individualise cinq formes anatomocli- 
niques : a chacune des extremites du spectre (ou pole) correspondent respec- 
tivement la forme tuberculoide polaire (TT) et la forme lepromateuse polaire 
(LL). Entre ces deux formes polaires sont decrites des formes interpolaires, 
immunologiquement instables et susceptibles de se modifier : les formes BT, 
proche de la forme tuberculoide, BL proche de la forme lepromateuse, et BB 
L’evolution de l’une a l’autre, parfois brutale, definit les etats reactionnels de 
type 1 : reversion (deplacement vers le pole tuberculeux) ou degradation 
(deplacement vers le pole lepromateux). Les etats reactionnels de type 2, ou 
erytheme noueux lepreux, ne surviennent que chez les patients lepromateux. 

La classification bacteriologique de TOMS, dont les criteres ont evolue de 1982 
a 1994, reconnalt deux groupes : pauci bacillaire (bacteriologie negative et moins 
de 5 lesions), multibacillaire (bacteriologie positive et 5 lesions ou plus). 

I. LEPRE INDETERMINEE 

Diagnostic 

1. Macules de taille variable, planes, limitees, hypopigmentees ; il 
existe a leur niveau des troubles sensitifs (hypo-esthesie) et vasomo- 
teurs (hypohydrose). 

2. Aucune atteinte des muqueuses, des nerfs ou des visceres. 

Explorations 

1. Bacilloscopie au niveau des macules negatives. 

2. Histopathologie non specifique : infiltrat lympho-histiocytaire. 

3. Intradermoreaction a la lepromine (Mitsuda) negative ou douteuse. 
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Evolution 

Imprevisible. 

Traitees pendant 6 mois, les lesions cutanees disparaissent en moins 
de 2 ans ; le malade est mis en observation sans traitement, puis consi- 
der^ comme definitivement gueri 1 an plus tard. 

Non traitee, la lepre indeterminee evolue soit vers la guerison (70 % 
des cas), soit vers une forme determinee cliniquement et histologique- 
ment tuberculo'ide ou lepromateuse. 

Traitement 

Voir ci-dessous. 

II. LEPRE TUBERCULO'IDE 


Diagnostic 

1. Pas de signes generaux. 

2. Lesions cutanees : peu nombreuses (moins de 5), asymetriques, 
hypopigmentees, et surtout hypo- ou anesthesiques aux trois modes de 
sensibilite ; semblables aux macules indeterminees ; lesions papulo 
nodulaires chez l’enfant ; plaques infiltrees avec bordures en relief. 

3. Signes neurologiques (inconstants mUis graves) : nevrites periphe- 

riques (surtout cubital, sciatique poplite externe, facial, radial, median, 
branches du plexus cervical superficiel, nerf sus-orbitaire) ; elles sont 
hypertrophiques, entralnent des paresthesies et une hypoesthesie ou une 
anesthesie, des troubles vasomoteurs, moteurs et trophiques (peau squa- 
meuse, panaris analgesique, maux ^erforants plantaires). Les alterations 
squelettiques des extremitesKYili^Jes sur les radiographies, sont toujours 
osteolytiques. x 


: negative d 


dans le mucus nasal et presque toujours 


Explorations 

1. Bacilloscopie : negatl 
dans les lesions cutanees. 

2. Histopathologie : granulome tuberculo'ide fait de cellules epithe- 
lioides et de cellules geantes. 

3. Leprominoreaction de Mitsuda toujours positive. 


Evolution 

Non traitee, apparition des lesions cutanees et nerveuses ; pronostic 
fonctionnel defavorable. 

Traitee 6 mois : « blanchiment » des lesions apres 2 ans. La lepre 
tuberculo'ide peut etre guerie bacteriologiquement, mais des sequelles 
redoutables peuvent grever le pronostic fonctionnel. 


III. LEPRE LEPROMATEUSE 


Diagnostic 

1. Signes generaux lors des poussees evolutives et des reactions 
lepreuses. 

2. Lesions cutanees : nombreuses (5 ou plus, jusqu’a 100), grossiere- 
ment symetriques et bilaterales, maculeuses ou papuleuses infiltree 
(leprome). Les macules lepromateuses sont petites, nombreuses, dissemi- 
nees sur tout le corps, infiltrees en leur centre, mal limitees en peripherie. 
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Les lepromes sont plus caracteristiques : elements papulo-nodulaires infil- 
tres de taille variable, saillants, cuivres, lisses, fermes, indolores. 

3. Signes neurologiques differents de ceux observes dans la forme 
tuberculo'fde, non par leur semiologie, mais par la topographie bilate- 
rale et symetrique, la grande frequence, revolution lente et peu severe : 
nevrites hypertrophiques douloureuses avec un deficit sensitivo- 
moteur et troubles trophiques discrets. 

4. Atteinte des muqueuses quasi-constante : rhinite lepreuse avec 
coryza chronique et jetage purulent et hemorragique, muqueuse pitui- 
taire inflammatoire ulceree saignante, atteinte frequente des cartilages 
et du squelette sous-jacent ; glossite, pharyngite, laryngite, toutes 
lesions ouvertes et contagieuses. 

5. Atteintes viscerales et sensorielles : ganglions, foie, appareil 
genital, keratite et irido-cyclite, rein. 


Explorations 

1. Bacilloscopie positive : bacilles groupes en globi, abondants dans 
le mucus nasal, le sue dermique et les lesions cutanees. 

2. Histopathologie des lepromes : infiltration granulomateuse en 
foyers renfermant des histiocytes, des cellules spumeuses de Virchow 
avec nombreux bacilles acido-alcoolo-resistants. 

3. Leprominoreaction de Mitsuda negativ 


‘Slants. 


» sm 


Evolution 

En l’absence de traitement, poussees successives febriles, doulou- 
reuses, extensives, aboutissant au d6ce$^(insuffisance renale, infection). 

IV. TRAITEMENT DEST^tDIS FORMES DE LEPRE 

1. Medicaments actifs 

a) Sulfones : 4-4-diamino-diaphenylsulfone (DDS) ou sulfone-mere, ou 
dapsone, 100 mg/j par voie orale. Les resistances du bacille sont fre- 
quentes. 

b) Rifampicine : anti-hansenien le plus bactericide ; 10 mg/kg, aussi 
efficace en une prise quotidienne que mensuelle de 600 mg (chez 
l’adulte). Les resistances du bacille sont tres rares. 

c) Clofazimine (Lamprene, 50 mg/j par voie orale) : activite anti-han- 
senienne moderee, mais anti-reactionnellement efficace ; induit une 
coloration rouge orangee de la peau reversible. 

d) Ofloxacine (400 mg/j) ou moxifloxacine et minocycline (100 mg/j) 
peuvent remplacer la dapsone et la clofazimine en cas de resistance ou 
d’intolerance. 

Le traitement peut induire des reactions lepreuses inflammatoires. 
Celles-ci sont sensibles aux corticoi'des, a la thalidomide, a la clofazi- 


2. Indications therapeutiques 

a) Lepre paucibacillaire (indeterminee, BT, TT) : bitherapie (dap- 
sone, rifampicine) pendant 6 mois. 

b) Lepre multibacillaire (BB, BL, LL) : tritherapie (dapsone, rifampi- 
cine, clofazimine) pendant 1 an au moins, 2 ans de preference. 


MALADIES INFECTIEUSES EXOTIQUES 
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MELIOIDOSE 

Maladie infectieuse localisee au sud-est asiatique. Agent pathogene : bacille de 
Whitmore ou Malleomyces pseudomallei. L’homme s’infecte dans la boue conte- 
nant des dejections de rats. 

Diagnostic 

Le plus souvent, pneumopathie aigue, febrile, (devolution mortelle. 
Parfois, abces multiples (devolution traTnante. 

Explorations 

Sero-agglutination ; deviation du complement. Decouverte du bacille 
par culture dans l’expectoration, le sang, l’urine ou le pus des abces. 

Traitement 

Association antibiotique : thiamphenicol, cotrimoxazole, doxycyclines. 


PESTE 


Agent pathogene : Yersinia pestis (bacille de Yersin). Reservoir : rongeurs. 
Transmission par la puce. Foyers endemiques en Asie occidentale, Russie, Afrique 
centrale, Madagascar, Amerique. Incubation de 4 a 6 jours. Disinfection et decla- 
ration obligatoires. Mesures sanitaires. 


Diagnostic 

1. Formes classiques avec bubon suppure generalement inguinal ou 
avec atteinte broncho-pneumonique primitive (peste bubonique et 
peste pulmonaire). Atteinte severe <ii detat general. 

2. Formes septicemiques avee^u^ans etat de choc ; signes hemorra- 
giques. 


echerche au 


Explorations 

Hemoculture. RecheiteieTlu bacille dans les ganglions ou l’expecto- 
ration. Test de diagnostrc rapide sur bandelette disponible (Institut 
Pasteur). 


Traitement 

1. Curatif : les antibiotiques ont considerablement modifie le pro- 
nostic et T evolution de cette maladie : sulfamides ou streptomycine 
pendant 8 a 10 jours. 

2. Prophylaxie : vaccination (voir p. 353). Mesures sanitaires interna- 
tionales. Deratisation. DDT. 


PIAN 

Treponematose non venerienne, endemique dans certaines regions tropicales, 
chaudes et humides d’Amerique latine, d’Afrique noire, d’Asie et d’Oceanie. Agent 
pathogene : Treponema pertenue. Transmission d’homme a homme par contact direct. 

Diagnostic 

Evolution en trois periodes : 

1 . Periode primaire 

Chancre pianique : ulceration de taille variable non induree, prurigi- 
neuse, siegeant aux membres inferieurs et s’accompagnant d’adenopa- 
thies satellites ; il peut guerir en laissant une cicatrice achromique, 
mais plus souvent il se « pianomise ». 
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2. Periode secondaire 

Trois semaines apres le chancre, des pianomes apparaissent : pia- 
nome cutane (lesion papillomateuse vegetante, siegeant en un point 
quelconque du corps), pianome des muqueuses (inconstant). Les pia- 
nides s’associent ou succedent aux pianomes (lesions seches papu- 
leuses squameuses). Les osteo-peri-ostites precoces frappent les os 
longs, les phalanges (polydactylite), les os propres du nez qui s’hyper- 
trophient (gouridou ou ngoundou). 

3. Periode tertiaire ( pian tardif) 

Apres plusieurs annees de guerison apparente, peuvent apparaTtre 
des peri-ostites et des osteites douloureuses et invalidantes avec epais- 
sissement de la corticale et lesions medullaires d’aspect geodique, une 
rhinopharyngite ulcereuse et mutilante (gangosa) pouvant aboutir a la 
destruction totale du massif facial, des nodosites juxta-articulaires scle- 
rogommeuses de taille variable. Manifestations cardiovasculaires et 
neurologiques sont constamment absentes. 


Explorations 

Decouverte de Treponema pertenue dans la serosite prelevee apres 
grattage des lesions (chancre et pianome surtout). La serologie syphi- 
litique (TPHA, VDR, FTA abs) se positive au debut de la phase secon- 
daire et reste ensuite positive. 

Traitement 

Penicillinotherapie : une injection IM de benzathine-benzylpenicilline 
(2 400 000 UI chez 1’adulte, 600 000 a 2 400 000 UI chez l’enfant) suffit. 

RICKETTSIOSES 


<<£> 

nt des ^racte: 


Groupe de maladies ayant des (^iracteres communs : leurs agents sont des ric- 
kettsies ; leurs vecteurs sont des arthropodes d’espece variable ; leur symptoma- 
tology associe fievre, eruption et tuphos plus ou moins intenses ; les cyclines sont 
le traitement de base. 


On distingue des rickettsioses cosmopolites (typhus historique, typhus murin) 
et des rickettsioses « exotiques », dont certaines ont etendu leur cadre geogra- 
phique (groupe « boutonneux pourpre » avec fievre pourpree des Montagnes 
rocheuses, rickettsiose varicelliforme, fievre boutonneuse du bassin mediterra- 
neen ; rickettsioses asiatiques : fievre fluviale du Japon ; typhus des savanes afri- 
caines, scrub typhus australien). 


TYPHUS EXANTHEMATIQUE 

Typhus historique a Rickettsia prowazecki. Vecteur : le pou de corps. Epide- 
mique (circonstances de catastrophe) en Afrique (Burundi en 1993), Asie, Ame- 
rique. Mortality de 5 a 20 %. Immunisant. Maladie de Brill-Zinsser : resurgence 
sporadique en general benigne, frequente en Amerique du Nord. 

Diagnostic 

Evoque sur : 

1. Un syndrome infectieux severe. 

2. Un exantheme maculeux parfois purpurique. 

3. Un tuphos. 

L’evolution sous traitement est favorable. 


MALADIES INFECTIEUSES EXOTIQUES 
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Explorations 

Le serodiagnostic par immunofluorescence se positive des le 5 e jour 
(IgM). Isolement de la rickettsie par culture. On utilise aussi la mise en 
evidence de l’ADN par PCR. 

Principales complications 

Precoces : myocardite et surinfections. Tardives : risque de neuropa- 
thies peripheriques transitoires et d’arterite des membres inferieurs. 

Traitement 

1. Le traitement curatif associe antibiotique (doxycycline : 3 a 
4 mg/kg/j durant 15 jours) et rehydratation. 

2. Prophylaxie : vaccination des sujets contacts ; epouillage et isole- 
ment des malades. 


TYPHUS MURIN 


Typhus endemique. Agent : Rickettsia typhi, transmis par la puce du rat. Incu- 
bation de 7 a 14 jours. Mortalite nulle. Bassin mediterraneen, mais cosmopolite. 
Immunite croisee avec le typhus historique. 


Diagnostic 

Syndrome febrile et cephalees durant ? al4 jours. Au 5 e jour, exan- 
theme dans 50% des cas. Complication^ exceptionnelles. Evolution 
favorable raccourcie par les antibiotiques. 

Explorations 

Memes methodes que pour leyt^pWs e 
facile avec le typhus historique. 

Traitement 

Doxycycline ou th 1 (voir Typhus exanthematique ci-dessus). 



; epidemique. Pas de distinction 


FIEVRE POURPREE DES MONTAGNES 
ROCHEUSES 


Proche des rickettsioses sud-americaines. Agent : Richettsia rickettsii, transmis 
par des tiques de rongeurs. Incubation : 3 a 12 jours. Amerique. Evolution trans- 
formee par les antibiotiques. 

Diagnostic 

Syndrome febrile majeur. Exantheme tres purpurique. Signes neuro- 
logiques. 


Explorations 

Agglutination de souches connues de rickettsies par le serum du 
malade. 


Principales complications 

Renales et vasculaires. 


Traitement 

1. Curatif : chloramphenicol ou cyclines et rehydratation (voir 
Typhus exanthematique ci-dessus). 

2. Preventif : vaccin de Parker ou vaccin tue : 1 ml par voie SC 3 fois 
a 8 jours d’intervalle ; protege contre l’ensemble des rickettsioses ame- 
ricaines. Lutte contre les tiques. 
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FIEVRE BOUTONNEUSE MEDITERRANEENNE 
ET AFRICAINE 

Cosmopolite, pourtour mediterraneen, dont le sud de la France, due a Rickettsia 
conori, transmise par une tique du chien. Pronostic tres ameliore par les antibio- 
tiques qui ecourtent la maladie et diminuent les risques cardiovasculaires ou 
neurologiques. On en rapproche la « tick bite fever » et le tick typhus (Kenya, 
Afrique du sud), due a Rickettsia africae. 

Diagnostic 

1. Escarre d’inoculation noiratre (tache noire). 

2. Syndrome febrile 6 a 15 jours plus tard. 

3. Au 5 e jour de la phase d’etat, exantheme maculo-papuleux evo- 
luant par poussees successives et disparaissant en 12 jours. 

4. La forme liee a R. africae se distingue par le caractere multiple des 
lesions d’inoculation (plusieurs « taches noires »), les adenopathies 
satellites, l’absence d’exantheme. 


Explorations 

Thrombopenie et leucopenie au debut, puis polynucleose, cytolyse 
hepatique. Les immunodiagnostics 
R. conori et R. africae sont specif iques. 


Traitement 

1 . Curatif : doxycycline 200 mg/j 
(ciprofloxacine, 5 jours). Macrolides 

2. Prophylaxie : lutte contre les. 




par immunofluorescence de 

& 

,-MJt jours. Fluoroquinolones 
aiiiycine, 8 jours), 
s de tiques. 


TYPHUS DES BROUSSAILLES 

Syn : fievre fluviale du japon, Tspfsugamushi. Type des rickettsioses transmises 
par thrombidides. Agent : Orientia tsutsugamushi. Extreme-Orient. Vecteur : larve 
de Thrombicula. Reservoir de virus : rongeur. Incubation de 10 a 15 jours. Morta- 
lity reduite par les antibiotiques. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Une fievre elevee durant 10 jours avec polyadenopathie, escarre 
peu douloureuse. 

2. Une eruption apparaissant du 4 e au 7 e jour ; parfois confluente, 
souvent purpurique, inconstante. 

3. Un tuphos parfois. 

Evolution autrefois longue (3 semaines), souvent mortelle (40 %), 
avec complications cardiovasculaires, pulmonaires. 


Explorations 

Sero-agglutination specifique de la souche en cause. 


Traitement 

1. Curatif : doxycyclines. 

2. Prevention par vaccins polyvalents (du fait de l’individualite des 
souches) et par la destruction des vecteurs. 


Parasitoses 

par M. Danis 


I. PARASITOSES AUTOCHTONES 


BOTHRIOCEPHALOSE 

Taeniasis du a Diphyllobothrium latum. Ingestion de poisson d’eau douce para- 
site, contenant des larves plerocercoides, consomme cru ou fume. Region de lacs : 
recrudescence depuis 2004 dans les lacs alpins. 


Diagnostic 

Voir Taeniasis a T. saginata, p. 814. 


Explorations 

Hypereosinophilie sanguine. Presence d’oeufs dans les selles. 

Principale complication 

Anemie macrocytaire. 

Traitement 

Niclosamide ou praziq 

CRYPTOSPORI 



Protozoose du groupe des coccidies commune a l’homme et a de nombreux ani- 
maux vertebres et invertebres (veaux, chevreaux, moutons, chats, chiens, 
oiseaux). Contamination par ingestion d’oocystes de Cryptosporidium, sporules et 
infestants des leur emission dans les selles. 


Diagnostic 

1. Chez un sujet sain, l’infection est responsable d’une gastro-enterite 
banale avec guerison spontanee en 15 jours. 

2. Chez le sujet immunodeprime (en particulier SIDA), diarrhee 
severe choleriforme et prolongee (6 mois et plus si l’immunodepression 
persiste) avec parfois d’autres localisations (biliaire et bronchique). 

Explorations 

Examen coprologique avec techniques adaptees pour mettre en evi- 
dence les oocystes de Cryptosporidium (5 pm) : technique de Ziehl- 
Nielsen modifiee par Henricksen ; methode de flottation. 

Traitement 

La nitazoxanide disponible uniquement par ATU nominative est effi- 
cace chez les immunocompetents et ameliore transitoirement les 
immunodeprimes. Les antibiotiques de la famille des rifamycines sem- 
blent efficaces meme chez Timmunodeprime (rifaximine, rifampicine). 
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MICROSPORIDIOSES 

Parasitoses dues a un protiste a proliferation intracellulaire liberant des spores 
responsables de la dissemination. Deux especes principales sont responsables de 
troubles digestifs graves chez le sujet fortement immunodeprime (SIDA) : Entero- 
cytozoon bieneusi et Encephalytozoon intestinalis. 

Diagnostic 

1. Diarrhee fugace ou asymptomatique chez le sujet normal immuno- 
competent. 

2. Diarrhee prolongee tres invalidante chez Timmunodeprime pro- 
fond (SIDA avec taux de lymphocytes CD4 < 100/mm 3 ). 

Explorations 

1. L’examen des selles utilisant des techniques de coloration tres 
specifiques revele difficilement des spores de tres petite taille. 

2. Le marquage par anticorps monoclonaux ou la technique de PCR 
permettent de distinguer les especes. 

3. La microscopie electronique sur biopsie intestinale est longtemps 
restee la methode de reference. 


Traitement 

Albendazole pour Encephalytozoon intestinalis ; fumagiline pour Ente- 
rocytozoon bieneusi. 


T/ENIAS1S A T. SAGINATA 

Helminthiase cosmopolite. Transmissii 



cuite contaminee (cysticerques de Tae, 

Diagnostic 

Troubles digestifs : nati^ees, >anorexie ou boulimie ; troubles 
transit. Emission active d’anneaux surtout en dehors des selles. 


ingestion de viande de bceuf peu 


du 


Explorations 

Hypereosinophilie sanguine moderee. Identification des anneaux 
emis ou des embryophores au Scotch-test anal. 


Traitement 

Niclosamide, voir p. 258. Praziquantel, voir p. 296. 


T/ENIASIS A T. SOLIUM 

Helminthiase devenue exceptionnelle en France ; retrouvee en Europe centrale, 
dans la peninsule iberique, en Amerique latine. Transmission par ingestion de 
viande de pore peu cuite contaminee par des cysticerques de Taenia solium. Les 
anneaux de T solium sont emis avec les selles ; en lysant, apres regurgitation de 
l’intestin vers l’estomac des anneaux de ce tenia, Thomme peut contracter une cys- 
ticercose (voir ci-dessous). 

Diagnostic et traitement 

Voir Taeniasis a T. saginata, ci-dessus. 

TVENIASIS A HYMENOLEPIS NANA 

Helminthiase cosmopolite mais predominant en pays chauds. Contamination 
par ingestion d’ceufs embryonnes. Possibility d’auto-reinfestation. 


PARASITOSES AUTOCHTONES 
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Diagnostic 

Troubles digestifs. 

Explorations 

Hyper-eosinophilie. Decouverte des ceufs dans les selles. 

Traitement 

Niclosamide, prolonger le traitement 1 semaine avec la moitie de la 
dose du l er jour. Praziquantel, en 1 seule prise (voir p. 296). 


CYSTICERCOSE 

Syn : ladrerie. Parasitisme de l’homme par la larve du tenia de pore, Taenia 
solium. Repartition geographique : Europe centrale, peninsule iberique, Amerique 
latine, Ocean Indien. L’homme peut heberger en meme temps le tenia adulte dans 
son intestin et les larves cysticerques dans 1’oeil, le systeme nerveux, les muscles, 
la peau. 


Diagnostic 

Symptomes variables en fonction des localisations : troubles ocu- 
laires, crises convulsives avec, sur la radiographie du crane, des calci- 
fications, des nodules sous-cutanes. 


j cerveau 
sie d’un ele 


ou IRM. Test immuno- 
element sous-cutane. 


Explorations 

Examen tomodensitometrique du 
logique, en particulier du LCR. Biops|exT 

Traitement 

Chirurgie d’exerese a discuter en cas de localisation oculaire ou 
neuro-meningee. Albendazole ejff cures de 8 jours voir p. 16 ou prazi- 
quantel en cure de 15 jours^bir p. 296. Associer un corticoi'de au debut 
s’il existe une localisatfen cerebrale. 


CENUROSE 


Parasitisme rare de l’homme par la forme larvaire (le cenure) de tenias du chien. 


Diagnostic 

1. La cenurose sous-cutanee, due a la larve de Taenia serialis, realise 
une tumeur sous-cutanee benigne. 

2. la cenurose cerebrale, due a la larve de Taenia multiceps, provoque 
une tumeur diffuse maligne et recidivante. 


Explorations 

Hypereosinophilie dans le sang et le liquide cephalorachidien. 

Traitement 

Aucun traitement medical ; neurochirurgie souvent decevante. 


HYDATIDOSE 

Syn : kyste hydatique, echinococcose hydatique. Parasitisme de Phomme par la 
larve (hydatide) du tenia echinocoque du chien, Echinococcus granulosus. 
L’homme (ou le mouton) se contamine au contact de chiens porteurs de tenia echi- 
nocoque, en ingerant les embryophores qui souillent leur pelage. Repartition geo- 
graphique : parasitose cosmopolite, surtout observee dans les regions d’elevage 
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(Australie, Argentine, Afrique du Nord et de I’Est, Chypre, Espagne, Uruguay, Nou- 
velle-Zelande, Islande). 

Les localisations hepatiques et pulmonaires sont les plus frequentes (voir Kyste 
hydatique du foie et Kyste hydatique du poumon ci-dessous). D’autres localisa- 
tions sont possibles : myocarde gauche, cerveau, rate, rein, muscles, os du bassin 
et du rachis (compression medullaire). 


KYSTE HYDATIQUE DU FOIE 


Diagnostic 

Le kyste non complique est souvent latent et le diagnostic est pose 
soit a l’occasion d’une complication, soit lors de la decouverte d’une 
hepatomegalie reguliere et non douloureuse. 


Explorations 

1. Exploration fonctionnelle du foie : normale en l’absence de compli- 
cation. 

2. Eosinophilie sanguine moderee ou absente, sauf en cas de fissura- 
tion du kyste. 

3. Tests immunologiques : hemagglutination et immunoelectropho- 
rese (arc specifique) ou electrosynerese ou immunoempreinte. 

4. Echographie ou tomodensitometrie : stri liquidienne, image 


kystique hypodense. 

5. Radiographie sans preparation : 
zone avasculaire. 

6. Ponction formellement contre-indiquee (dissemination et reaction 
anaphylactique pouvant etre mo£ie11e)^auf a titre de technique opera- 
toire : ponction evacuatrice^guffiiecEmjection-aspiration. 


itions ; arteriographie : 


Principales complication 

1. Rupture: dans les voies Tuliaires (ictere obstructif, angiocholite) 
dans le peritoine (dissemination peritoneale). 

2. Infection, secondaire a une rupture dans les voies biliaires : 
tableau d’abces du foie. 



Traitement 

Ablation chirurgicale a discuter en fonction de la localisation. 
L’interet d’un traitement pre- et post-operatoire par albendazole n’est 
plus discute. 


KYSTE HYDATIQUE DU POUMON 

Localisation moins frequente (15 %) ; elle est soit secondaire a un kyste du foie, 
soit primitive. 

Diagnostic 

Souvent latent, le kyste est decouvert lors d’un examen radiologique 
systematique : opacite arrondie intra-parenchymateuse, homogene, 
unique ou multiple. 

Principales complications 

Rupture brutale provoquant une vomique de liquide clair avec debris 
parasitaires, fissuration et infection avec hemoptysies abondantes. 


PARASITOSES AUTOCHTONES 
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Radiologiquement, apparition d’un croissant clair superieur ou d’une 
image hydro-aerique. 

Traitement 

Exerese encadree par un traitement par albendazole. 


ECHINOCOCCOSE ALVEOLAIRE 
OU MULTILOCULAIRE 

Parasitisme de l’homme par la larve du tenia echinocoque du renard, Echino- 
coccus multilocularis. L’homme se contamine en ingerant les fruits sauvages 
souilles ou en depe^ant un renard. La larve determine une tumeur hepatique 
anfractueuse et racemeuse. Repartition geographique : Baviere-Tyrol, Alaska, 
Siberie ; en France : Est, Savoie et Massif Central. Evolution mortelle. 


Diagnostic 

Hepatomegalie irreguliere, douloureuse, alteration severe de 1’etat 
general, souvent ictere. 


Explorations 

Imagerie par scanner : lesions heterogenes, hyper- et hypodenses, 
irregulieres, racemeuses (aspect d’un cancer secondaire du foie). 
Immunodiagnostic avec immuno-empreinte pour differencier du kyste 
hydatique. La biopsie chirurgicale confirme le diagnostic. 

Traitement 

Albendazole : un traitement prolfo 
complete de la larve passe souW 


tique. 


ANKYLOSTO 



tabilise 1’evolution. L’exerese 
la realisation d’une greffe hepa- 


Helminthiase intestinale djjfe a Ancylostoma duodenale ou a Necator americanus. 
Contamination par passage transcutane de la larve infestante. Rare en Europe 
(microclimats des mines), frequente en pays chauds et humides (Antilles, Ame- 
rique latine, certaines vallees du Maghreb, Afrique tropicale et subtropicale, Asie). 


Diagnostic 

Souvent latente chez l’adulte. 

1. Troubles digestifs : duodenite. 

2. Troubles cutanes : gourme des mineurs : erytheme prurigineux. 

3. Troubles pharyngo-larynges : catarrhe des gourmes. 


Explorations 

Hypereosinophilie sanguine. Presence d’oeufs dans les selles. 


Principales complications 

Anemie hypochrome hyposideremique, surtout chez l’enfant, la 
femme enceinte, l’adulte carence. 


Traitement 

Embonate de pyrantel, flubendazole, albendazole (Zentel). 


ANGUILLULOSE 

Syn : strongyloidose. Helminthiase intestinale due a Strongyloides stercoralis. 
Contamination par passage transcutane de la larve infestante vivant dans la terre 
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humide. Frequente dans les pays chauds et humides (Antilles, Afrique tropicale et 
subtropicale, Afrique du Nord, peninsule iberique, Italie du sud, Balkans, Proche 
Orient, Sud-Est asiatique). L’affection se perennise par un cycle d’auto-reinfestation. 

Diagnostic 

1. Troubles digestifs en cas d’infestation importante. 

2. Rarement manifestations allergiques : urticaire, larva currens. 

3. Risque d’anguillulose maligne chez les sujets soumis a une cortico- 
therapie prolongee. 

Explorations 

1. Hypereosinophilie prolongee, ondulante. 

2. Decouverte des larves dans les selles, a l’examen direct, apres 
technique d’extraction de Baermann. 

Traitement 

Albendazole, ivermectine. 


ASCARIDIOSE 




iques a la phase d’inva- 


Helminthiase intestinale due a Ascaris lumbricoides. Contamination par inges- 
tion d’ceufs embryonnes, avec les aliments. Cosmopolite. 

Diagnostic 

1. Latence frequente. 

2. Syndrome de Loffler, manifestation! 

sion. /Vli 

3. Troubles neuro-meninges (tic^troufr 

4. Troubles digestifs. 

Explorations 

1. Hypereosinophilie rapidement decroissante, 


is alle 

les du caractere). 


2. Anticorps apparaissant parfois a la phase d’invasion. 

3. Decouverte d’oeufs dans les selles a partir du 60 e jour. Presence du 
ver (20 cm) dans les selles. 


Principales complications 

Occlusion intestinale, peritonite, angiocholite, pancreatite. 

Traitement 

Embonate de pyrantel. Flubendazole, albendazole. 


TRICHINOSE 

Helminthiase intestinale due a Trichinella spiralis dont les larves s’enkystent 
dans les muscles stries de 1’homme ou de l’animal-hote. Contamination par inges- 
tion de viande parasitee mal cuite, pore essentiellement, exceptionnellement 
cheval. Repartition geographique : Europe centrale, Amerique du Nord, Inde. Tres 
rare en France. Petites epidemies. 

Diagnostic 

1. Incubation de quelques jours. Diarrhee, fievre elevee en plateau, 
alteration de l’etat general, myalgies, oedemes, manifestations aller- 
giques. 

2. Frequence des formes frustes ou asymptomatiques. 
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Examens complementaires 

1. Hyperleucocytose avec hypereosinophilie elevee. Reactions sero- 
logiques (immunofluorescence indirecte, immunoempreinte). 

2. Biopsie musculaire. 

Principales complications 

Deshydratation aigue (diarrhee), encephalite, myocardite, nephro- 
pathies, hemoptysies. 

Traitement 

Corticotherapie discutee a la phase aigue. Albendazole, efficace en 
administration precoce. 


TRICHOCEPHALOSE 

Helminthiase cosmopolite banale due a Trichuris trichiura, non pathogene sauf 
en cas d’infestation intense ou de terrain debilite. 


Diagnostic 

Decouverte par la presence d’oeufs de trichocephales dans les selles. 


Traitement 

Flubendazole. 

SYNDROMES DE LARVA 

Lies a la migration de parasites en i 
gite a eosinophiles, anisakidose (voi> 


IIGRANS VISCERALE 


TOXOCAROSE 




pfisige chez l’homme : toxocarose, menin- 

iSSOUS). 


Syndrome determine par la migration dans l’organisme humain de larves d’ascaris 
du chien, Toxocara canis. Lwfnme se contamine generalement dans l’enfance, en 
ingerant des ceufs embryonnes de T canis qui souillent le sol et le pelage des chiens. 
Ces larves non adaptees a l’hote gagnent le foie, le poumon ou d’autres organes et y 
provoquent des phenomenes reactionnels de type granulomateux. 


Diagnostic 

1. Surtout chez un enfant de 1 a 4 ans : fievre, amaigrissement, 
hepato-splenomegalie, signes pulmonaires avec infiltrat, eruptions 
cutanees et parfois convulsions. 

2. Souvent asymptomatique. 

3. Localisation oculaire tardive sous forme d’un granulome retinien 
(rare). 


Explorations 

1. Hypereosinophilie considerable jusqu’a 100 000/mm 3 , diminuant 
tres lentement. 

2. Hypergammaglobulinemie. 

3. Examen parasitologique des selles negatif. 

4. Diagnostic indirect par methodes immunologiques. 


Traitement 

Diethylcarbamazine, albendazole, et corticotherapie sont utilises 
avec des resultats assez decevants. 
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MENINGITE A EOSINOPHILES 

Syn : angiostrongylose. Syndrome neuro-meninge determine par l’egarement 
chez l’homme de larves d ’A ng i ostrongyl us cantonensis, nematode parasite du rat 
dont les larves passent par divers mollusques. Repartition geographique : 
Extreme-Orient, Australie, surtout Polynesie. La contamination se fait par ingestion 
de crevettes ou de mollusques. 

Diagnostic 

Syndrome meninge febrile avec paresthesies, paresie et paralysie 
faciale. Evolution favorable en quelques semaines. 

Explorations 

Albuminorachie augmentee, pleiocytose avec fort pourcentage de 
polynucleaires eosinophiles dans le LCR. 

Traitement 

Symptomatique ou essayer l’albendazole. 


ANISAKIDOSE 

Syn : anisakiase. Evolution accidentelle dans l’organisme humain d’une larve de 
nematode parasitant divers poissons de mer dont le^hareng. L’homme se conta- 
mine par ingestion de harengs crus. 


syndrome occlusif, 


A, 

Diagnostic 

Douleurs abdominales pseudo-ulcereulres^ s 
peritonite. 

Explorations 

Diagnostic indirect par methodes immunologiques. L’examen anato- 
mopathologique de la lesion intestinale revele un granulome a corps 
etranger centre par une larve* 

Traitement 

Endoscopique ou chirurgical ou essayer l’albendazole. 


SYNDROME DE LARVA MIGRANS CUTANEE 

Syn : larbish, dermatite lineaire rampante vermineuse, creeping disease. Syndrome 
determine par la migration dans l’epiderme de larves d’ankylostomides d’animaux 
(chien, chat, betail). Affection observee surtout dans les pays chauds. Les larves pene- 
trent activement la peau a l’occasion d’un contact suffisamment prolonge de celle-ci 
avec un sol souille de dejections animales (plages des pays chauds). 

Diagnostic 

En quelques jours apparaissent un ou plusieurs cordons serpigineux 
de 1 a 2 mm de large progressant de 1 a 3 cm/j ; le cordon est tres pru- 
rigineux, a son extremite anterieure, il est simplement papuleux, 
devient vesiculeux avant de se couvrir d’une croute. 

Explorations 

L’eosinophilie sanguine est inconstante. Le diagnostic est clinique. 

Traitement 

Guerison spontanee variant de 15 jours a plusieurs mois ; elle est 
acceleree par l’administration d’albendazole, ou mieux d’ivermectine. 
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OXYUROSE 

Helminthiase banale. Cosmopolite. Contamination par ingestion d’oeufs. Auto- 
reinfestation possible. Affection souvent familiale. 

Diagnostic 

Prurit anal. Parfois troubles digestifs ou du comportement chez l’enfant. 

Explorations 

Hypereosinophilie moderee. Scotch-test anal : presence d’oeufs 
embryonnes. Vers adultes dans les selles (1 cm). 

Traitement 

1. Contre l’auto-reinfestation : hygiene des mains et des ongles. 

2. Embonate de pyrvinium. Embonate de pyrantel, flubendazole : 
deux cures familiales a 15 jours d’intervalle. 


GIARDIOSE 


Syn : lambliase. Protozoose intestinale cosmopolite, frequente en climat tro- 
pical, due a un flagelle, Giardia intestinal is. Contamination par ingestion de kystes 
dans l’eau de boisson, les fruits ou les legumes crus ; dans l’intestin, ces kystes 
donnent des formes vegetatives. 



et leur intensity : 
diaux, anorexie, nausees, 


Diagnostic 

Symptomes variables dans leur grou 

1. Ballonnements abdominaux do 
diarrhee aigue. 

2. Plus tard, diarrhee rebelle ou constipation chronique, douleurs 
abdominales, epigastriques oft pseudo-vesiculaires. 

3. Steatorrhee et malabsorption en cas d’infestation intense. 

Explorations 

Recherche des formesl^egetatives mobiles dans les selles liquides ou 
dans le liquide de tubage duodenal. Recherche des kystes dans les 
selles solides par methodes de concentration. 


Traitement 

Metronidazole, tinidazole, secnidazole ou albendazole. 


BABESIOSE 

Syn : piroplasmose. Parasitose sanguicole transmise a l’homme par les tiques 
de bovides en Europe ( Babesia bovis ou B. divergens') ou, en Amerique du Nord, 
par celles des rongeurs ( Babesia microti). Gravite particuliere chez les sujets 
splenectomises (voir Asplenie, p. 688). 

Diagnostic 

1. Etat febrile et myalgique aigu. 

2. Signes d’hemolyse aigue : hemoglobinurie, ictere, anemie. 

3. Risque evolutif majeur d’anurie par nephrite tubulo-interstitielle 
aigue et de deces si le patient est asplenique. 

Explorations 

Le frottis sanguin montre la presence du parasite dans les hematies. 
L’aspect est proche quoique different de celui des formes intra-erythro- 
cytaires de Plasmodium falciparum. 
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Traitement 

L’exsanguinotransfusion attenue la parasitemie. L’association de qui- 
nine (600 mg, 3 fois par jour, per os) et de dalacine (600 mg, 4 fois par 
jour, par voie IV) est efficace. 


TOXOPLASMOSE ACQUISE 

Protozoose due a Toxoplasma gondii. Transmission dans les formes acquises par 
ingestion de viande peu cuite contaminee ou de crudites souillees par des excre- 
ments de chat ; le passage transplacentaire du parasite lors d’une forme acquise de 
la mere pendant la grossesse cree un risque de toxoplasmose congenitale (voir 
Toxoplasmose pendant la grossesse, p. 1404 et Embryofoetopathies, p. 1441). 


Diagnostic 

1. Latence totale habituelle. Polyadenopathies surtout cervicales 
devolution subaigue. Rarement fievre, asthenie, exantheme. Evolution 
favorable. 

2. Possibility de toxoplasmose cerebrale grave au cours du SIDA 
(voir Encephalites, p. 1179): cephalees, fievre, crises convulsives ou 
syndrome deficitaire. L’examen tomodensitometrique montre des 
images hypodenses mal limitees et souvent multiples. 

3. Chorioretinite toxoplasmique voir p. 1502, qui traduit la revivis- 
cence de kystes latents de la retine, generalenrept contractes lors d’une 
toxoplasmose congenitale passee inapergue. 

Explorations 

1. Hemogramme : mononucleose hyperbasophile. 

2. Apparition des anticorps IgM^specifiques (test de Remington, 
ELISA, Immunocapture), puis elevation du taux des anticorps IgG a 
deux prelevements successifs (immunofluorescence, ELISA). 

3. Seroconversion chez une famine enceinte : ponction du liquide 
amniotique et PCR toxoplasmose + inoculation a la souris pour affirmer 
l’infection foetale. 


Traitement 

1. Curatif dans les formes severes, avec atteinte oculaire et chez les 
femmes enceintes : sulfamides, pyrimethamine voir p. 305. Spiramycine 
chez une femme enceinte en Tattente de la confirmation de l’infection 
foetale. 

2. Preventif en cas de SIDA : cotrimoxazole 160/800 mg par jour. En 
cas d’allergie, association de Dapsone 50 mg/j, de Pyrimethamine 50 mg 
et d’acide folinique 25 mg une fois par semaine. 


TRICHOMONASE 

Protozoose venerienne frequente et cosmopolite due a un flagelle, Trichomonas 
vaginalis. 

Diagnostic 

1. Chez la femme : vaginite subaigue ou chronique avec leucorrhees 
abondantes, blanchatres et spumeuses ou glaireuses, prurit vulvaire et 
dyspareunie ; cervicites, salpingites, uretrites, cystites sont plus rares. 

2. Chez l’homme : souvent latente ; peut determiner une uretrite, une 
balanite. 


PARASITOSES AUTOCHTONES 


823 


Explorations 

Mise en evidence des Trichomonas dans les secretions vaginales et 
uretrales examinees a frais ou apres coloration. On peut retrouver ce 
parasite dans le culot de centrifugation des urines. 

Traitement 

Tinidazole ou metronidazole ; chez la femme, traitement local 
associe a 1 comprime gynecologique matin et soir de metronidazole. 
Traiter simultanement le ou les partenaires. 


DISTOMATOSE HEPATIQUE 

Agent infectant en France : Fasciola hepatica. Hote intermediate : un mollusque, 
Limnaea. Hote definitif : le mouton (ou l’homme). Contamination habituelle par 
ingestion de cresson sauvage. Premiers signes 10 a 60 jours apres la contamina- 
tion. 


Diagnostic 

1. Phase d’invasion : fievre, douleurs de l’hypocondre droit, hepato- 
megalie, urticaire ou dermographisme. 

2. Phase d’etat : douleurs de 1’hypocondre droit ; ictere et angiocho- 
lite possibles en cas de surinfection. m 




Explorations 

1. Eosinophilie, augmentation des phosphatases alcalines. 

2. Serodiagnostic par hemagglutination et immunoelectrophorese 
(arc specifique). Recherche d’ceufs dans les selles et la bile a la phase 
d’etat. 


Traitement 

T riclabendazole. 


, dispbnible 






a l'hopital. 
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II. PARASITOSES EXOTIQUES 


AMIBIASE 


Protozoose frequente dans les pays chauds, rencontree parfois dans les zones 
temperees ou elle est plus souvent importee qu’autochtone. L’agent pathogene, 
Entamoeba histolytica, revet deux aspects : 

1. Forme vegetative a potentiel hematophage, pathogene (E. histolytica ), retrouvee 
chez les dysenteriques, dans les glaires sanglantes, au niveau des abces de la paroi 
colique (voir Amibiase intestinale, ci-dessous) et des abces hepatiques (voir Ami- 
biase hepatique, p. 825) ou pulmonaires (voir Amibiase pulmonaire, p. 825). 

2. Kystes arrondis et immobiles, forme de resistance et de transmission habi- 
tuelle. 

On ne peut pas distinguer au microscope les formes vegetatives non hemato- 
phages et les kystes d'E. histolytica de ceux d’une autre espece Entamoeba dispar, 
non pathogene, beaucoup plus frequente chez des porteurs sains. Seules des tech- 
niques antigenique ou de PCR permettent de les separer. 


AMIBIASE INTESTINALE 


Diagnostic 

1. Forme aigue : dysenterie (6 a 10 evacuations/j, afecale, faite de 
cdairps stripes Hp sancO pnrpintps tenesmp ■ p+at general Conserve ; 



iloureuse), des formes 


s d’eosinophilie). 

)lus ou moins inflammatoire avec ulcera- 
imrertes d’un mucus dans lequel on 


recherche les amibes. 

3. Examen coprologique : presence d’amibes mobiles, hematophages 
(. Entamoeba histolytica ). 

4. Immunodiagnostic (immunodiffusion, immunofluorescence, test 
au latex) : taux faibles lors des localisations intestinales pures. 

Principales complications 

En l’absence de traitement : succession de poussees aigues, puis colite 
chronique. Redouter les localisations viscerales. L’amoebome, tumeur gra- 
nulomateuse benigne du colon simulant un cancer, est exceptionnel. 

Traitement 

1. Traitement d’attaque par un amoebicide tissulaire au choix : metro- 
nidazole (1,50 g a 2 g pendant 7 a 10 jours, IV ou en prises fractionnees, 
par voie orale), tinidazole (1,50 g a 2 g/j pendant 2 a 5 jours, par voie 
orale), secnidazole (2 g/j pendant 1 a 3 jours). 

2. Traitement complementaire par amoebicide de contact, administre 
per os : quinoleine non iodee (tiliquinol-tilbroquinol). 

3. Medicaments adjuvants : pansements intestinaux, adsorbants 
(charbon vegetal), antispasmodiques. 

4. Les porteurs sains de kystes, disseminateurs de l’amibiase, doi- 
vent etre traites par les amoebicides de contact (tiliquinol-tilbroquinol). 
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AMIBIASE HEPATIQUE 

Due au developpement dans le foie d 'Entamoeba histolytica. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Une hepatomegalie douloureuse. La douleur est exageree ou 
revelee par la percussion ou 1’ebranlement. 

2. Une fievre irreguliere ou en plateau, elevee. 

3. Les antecedents intestinaux : a rechercher jusqu’a des annees 
auparavant. Peuvent manquer completement. 

4. La reponse au traitement d’epreuve. 

5. La demonstration du pus amibien caracteristique par ponction 
echoguidee. 


Explorations 

1. Hyperleucocytose (10 000 a 15 000/mm 3 ) et polynucleose neutrophile 
(70 a 80 %) ; pas d’eosinophilie ; vitesse de sedimentation augmentee. 

2. L’exploration fonctionnelle hepatique peut montrer une cholestase 
incomplete. 

3. Recherche d’amibes et de kystes dans les selles : tres inconstam- 

ment positive. • . 

4. Immunodiagnostic : hemagglutinatipn, electrosynerese, immuno- 
fluorescence ou test au latex : fortement positifs. 


lodensitbmetrie : 

V 


ntation de la taille du foie, 
zone hypo-echogene ou 


5. Radiographie de l’abdomen : 
voussure du bord superieur. 

6. Echographie ou tomodjg “ 
hypodense. 

Principales complications 

1. Rupture dans 1^ poumons, les bronches, la plevre, le peritoine, le 
pericarde. 

2. Infection secondaire, donnant un abces a pyogenes (prostration, 
fievre elevee, hyperleucocytose plus marquee). 


Traitement 

1. Medical : metronidazole (1,5 a 2 g/j pendant 10 jours) ; tinidazole 
(1,5 a 2 g/j pendant 3 a 5 jours) ou secnidazole particulierement effi- 
caces dans cette localisation. 

2. S’il persiste des signes cliniques 4 a 6 jours apres le debut du trai- 
tement et si un volumineux abces est demontre par l’echographie : 
ponction-aspiration sous echographie (pus chocolat). 

3. En cas d’echec de ces deux methodes : intervention chirurgicale. 

4. Traitement systematique de l’amibiase intestinale par amoebicide 
de contact (tiliquinol-tilbroquinol). 


AMIBIASE PULMONAIRE 

L’abces est primitif, hematogene ou plus souvent secondaire a un abces hepa- 
tique de la convexite ayant migre a la base droite. II peut s’evacuer par vomique 
de pus chocolat ; se surinfecte rapidement. 

Traitement 

Amoebicides diffusibles, antibiotiques, parfois intervention chirurgicale. 
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INFECTION A ISOSPORA ET CYCLOSPORA 

Isospora belli et Cyclospora cayetanensis sont des coccidies, endemiques en 
climat tropical ou sub-tropical. L’infection a Isospora est frequente et souvent 
grave chez le sujet en etat de deficit immunitaire acquis. La cyclosporose, de 
decouverte plus recente, sevit en Asie et en Amerique intertropicale. 

Diagnostic 

Diarrhee aigue ( Isospora ) ou prolongee ( Cyclospora ). 

Explorations 

Oocystes dans les selles. 

Traitement 

Cotrimoxazole : 2 comprimes par jour pendant 10 jours. 


LEISHMANIOSE VISCERALE 

Syn : Kala-azar. Agent pathogene : Leishmania infantum ou L. donovani. 
Transmis a l’homme par piqure de phlebotome. Reservoirs de parasite : homme 
malade, chien, rongeurs sauvages. Affection endemique en Inde et en Chine, spo- 
radique en Amerique du Sud, en Afrique orientale et surtout dans le Bassin medi- 
terraneen, et en particulier le Maghreb et le Sud de lcf Erance. 



on de 4 a 6 semaines, 
chez rimmunodeprime 


Diagnostic 

1. Debut insidieux, succedant a une 
avec fievre inexpliquee. Risque plus i 
(SIDA, greffes). 

2. Periode d’etat, fievre desarticqJe^pSleur, amaigrissement, splenome- 
galie volumineuse ; hepatomegalie importante sans ascite ; adenomegalies. 

3. Dans le Bassin mediterraneen, l’affection sevit surtout chez 
1’enfant. Dans le foyer indien, surtout chez l’adulte. 


Explorations 

1. Arguments de presomption : 

a) hemogramme : leuconeutropenie, anemie et thrombopenie ; aug- 
mentation de la vitesse de sedimentation ; 

b) electrophorese des proteines seriques : hypergammaglobulinemie 
importante d’aspect polyclonal, chute de 1’albumine ; 

c) Serodiagnostic par immunofluorescence. 

2. Arguments de certitude : 

a) les leishmanies sont decelables par l’examen direct des frottis et 
coupes colorees dans les cellules macrophages de la moelle osseuse 
(myelogramme), du foie (biopsie hepatique), des ganglions (adeno- 
gramme) ou de la muqueuse du grele. Un seul de ces prelevements 
suffit s’il est demonstratif ; 

b) Ces recherches peuvent etre completes par culture et inoculation 
au hamster ou par biologie moleculaire (PCR specifique d’espece). 


Principales complications 

Non traitee, evolution fatale : cachexie, complications cardiaques, 
hemorragies et surinfections. 
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Traitement 

Antimoniate de meglumine, le plus prescrit. Pentamidine, moins 
employee. L’amphotericine B liposomale en traitement plus court et 
mieux toleree est de plus en plus employee. 


LEISHMANIOSES CUTANEES 


I. BOUTON D f ORIENT 

Syn : bouton d’Alep, clou de Biskra ou de Delhi. Agent pathogene : Leish- 
mania tropica ou L. major. Transmis a l’homme par piqure de phlebotome. 
Repartition geographique : pourtour du Bassin mediterraneen, Moyen-Orient, 
Inde, Asie Centrale. 


Diagnostic 

1. Nodule rouge sombre, infiltre, squameux, generalement unique, 
indolore, au niveau d’une zone decouverte. 


2. Evolution soit vers la forme seche, crouteuse, frequente, soit vers 
la forme humide avec ulceration rapide et surinfection. Guerison 
constante en 6 a 12 mois, avec cicatrice indelebile et immunite solide. 


3. Des disseminations ont ete observees chez les immunodeprimes 
(VIH). 


W 

les dan 


Explorations 

Mise en evidence des leishm^fiies dans le sue dermique obtenu par 
scarification d’un nodule ou brnpsie a la peripherie d’un ulcere ; dans 
les formes humides, completer par cultures sur milieu NNN et inocula- 
tion au hamster. 




Traitement 

Guerison spontanee habituelle dans les formes seches et a lesion 
unique. Les formes ulcerees peuvent justifier un traitement par Glu- 
cantime. 


II. LEISHMANIOSE FORESTIERE AMERICAINE 

Syn : leishmaniose cutaneo-muqueuse, ulcere de chiclero, uta du Perou, 
espundia du Bresil. Agent pathogene : Leishmania brasiliensis, L. guyanensis 
transmis a l’homme par piqure de phlebotome. Forets d’Amerique latine. Pro- 
nostic severe si non traitee. 


Diagnostic 

Les formes humides sont les plus frequentes : ulceration grave, 
extensive, torpide, souvent surinfectee avec lymphangite ; le risque 
majeur est 1’atteinte des muqueuses de la face avec mutilations rhino- 
bucco-pharyngees. 

Explorations 

Mise en evidence des leishmanies dans le sue dermique obtenu par 
scarification d’un nodule ou biopsie a la peripherie d’un ulcere ; dans 
les formes humides, completer par cultures sur milieu NNN et inocula- 
tion au hamster. 
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Traitement 

Antimoniate de meglumine. Dans les formes resistantes, on utilise 
l’amphotericine B. PourZ,. guyanensis, la pentamidine en cure courte est 
utilisee. 

PALUDISME 

Syn : malaria. Protozoose due a un hematozoaire, le Plasmodium (P. falciparum, 
P. vivax, P. malariae, P. ovale, une 5 e espece P. knowlesi est observee chez 
l’homme et le singe en Asie). Transmission par piqure d’anophele femelle infectee. 
Tres frequent dans tous les pays chauds entre 15° latitude nord et sud. Declaration 
obligatoire pour le paludisme autochtone, au Centre nationale de reference (CNR) 
du paludisme pour les paludismes d’importation. 

Diagnostic 

Evoquer le paludisme devant toute fievre chez un sujet sejournant en 
pays d’endemie ou en revenant. 

1. Paludisme de primo-invasion : sujet « neuf », enfant ou adulte primo- 
arrivant en zone d’endemie ; embarras gastrique febrile (fievre non 
rythmee) ; pas de splenomegalie au debut ; parfois hepatomegalie, 
ictere (forme bilieuse) ; fievre quotidienne pour P. knowlesi. 

2. Acces intermittents : peuvent survenir tardivement, mais en regie 
generate dans les 2 ans suivant le retour eri^mztys tempere ; acces 
febriles de quelques heures a 39-40 °C, precedes de frissons et suivis de 
sueurs, se repetant a intervalles de £48 heures (fievre tierce) ou 
72 heures (fievre quarte) ; splenomegalie. 

3. Paludisme visceral evolutif : seebpdaire a des reinfestations repetees 
chez un sujet sejournant depuis longtemps en zone d’endemie, non soumis 
a la chimioprophylaxie ; febricule, amaigrissement, anemie, splenomegalie. 

Explorations 

1. Hemogramme : mise en evidence du Plasmodium sur frottis et 
goutte epaisse colores ; en preciser l’espece et evaluer le degre de para- 
sitemie (% d’hematies parasitees) pour P. falciparum. 

2. Hemolyse (anemie, hyperbilirubinemie libre), retardee de 4 a 
7 jours dans les acces aigus, nette dans le paludisme visceral evolutif ; 
thrombopenie precoce dans les acces aigus. 

3. Serodiagnostic (diagnostic retrospectif). Le depistage d’antigenes cir- 
culants sur bandelette reactive (test de diagnostic rapide) est interessant 
en complement de l’examen microscopique pour l’espece P. falciparum. 

Principales complications 

Neuropaludisme (acces pernicieux palustre) 

Du a P. falciparum, peut survenir a n’importe quel moment de revo- 
lution. En zone d’endemie, atteint surtout l’enfant de 4 mois a 4 ans et 
le primo-arrivant quel que soit son age. 

a) Caracterise par l’existence de troubles neurologiques au cours 
d’un acces febrile : troubles de la conscience (coma), convulsions (iso- 
lees ou etat de mal) ; detresse respiratoire ; acidose ; hepatomegalie, 
ictere, insuffisance renale, rarement splenomegalie, evolution vers une 
defaillance multiviscerale, mortelle dans 10 a 20 % des cas. 
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b) Hemogramme : anemie, hyperleucocytose a polynucleaires. 
Frottis et goutte epaisse : mise en evidence de P. falciparum. Mortality 
elevee en l’absence de traitement precoce. 

Autres formes graves ou compliquees 

Anemie grave, surtout chez les jeunes enfants en zone d’endemie, 
detresse respiratoire, sans trouble neurologique. Formes graves parfois 
avec hyper paras itemie pour P. knowlesi. 

Fievre bilieuse hemoglobinurique 

Rarissime (a ne pas confondre avec une forme bilieuse d’acces de 
primo-invasion). Hemolyse brutale chez un ancien paludeen. Serait declen- 
chee par l’exposition au froid et/ou la reprise de quinine ou d’un autre 
amino-alcool (mefloquine, halofantrine). Risque d’anurie. Mortalite 30 %. 

Traitement 

1. Acces pernicieux: d’urgence, quinine IV a 1,50 g/j (dose de charge a 
la premiere perfusion : 25 a 35 mg/kg/j), transfusions, oxygenotherapie. 

2. Acces simple : 

a) pour P. vivax, P. ovale , P. malariae , P. knowlesi : chloroquine (tou- 
jours sensibles) ; 

b) Pour P. falciparum, en cas de chimio^esistance, selon le pays de 
contamination, chez l’adulte : atovaquojff^r^guanil, 4 comprimes par 
jour pendant 3 jours, ou artemether-lumefantrine, 4 comprimes matin 
et soir pendant 3 jours, ou mefloquiRe?^f5 a 1,50 g en 2 ou 3 adminis- 
trations a 8 heures d’intervalle (^^^^sence de contre-indication neu- 
rologique ou psychiatrique), qp quinine per os, ou halofantrine, 1,50 g 
en 3 administrations de 500 mg a 6 heures d’intervalle (en l’absence de 
contre-indication car^#qiiejet sous controle ECG). 

3. Bilieuse hemoglobinurique : exsanguino-transfusion ; epuration 
extrarenale ; proscrire laxfuinine. 

4. Prophylaxie du paludisme : voir p. 798. 

DISTOMATOSE PULMONAIRE 

Syn : paragonimose. Due a des douves du genre Paragonimus. Transmission par 
ingestion de crustaces d’eau douce contamines par des metacercaires. Repartition 
geographique : Extreme-Orient, Inde, Afrique noire, Amerique du Sud. 

Diagnostic 

Toux, expectoration, hemoptysies. 

Explorations 

1. Hypereosinophilie sanguine. 

2. Reactions serologiques (immunoelectrophorese, immunodiffusion). 

3. Radiographie thoracique : images polymorphes non specifiques ou 
evoquant une tuberculose. 

4. Presence d’ceufs dans les crachats et les selles. 

Principales complications 

Surinfection. Localisations erratiques, cerebrale surtout. 

Traitement 

Praziquantel. 
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REPARTITION GEOGRAPHIQUE 
DES HELMINTHIASES 


Tableau 153. — Repartition geographique des helminthiases. 


Amerique 
du Sud 

Bilharziose a Schistosoma mansoni (Bresil, Venezuela, Surinam, Guyana) 
Filariose lymphatique (Colombie, Venezuela, Surinam, littoral bresilien) 
Onchocercose (Mexique, Guatemala, Venezuela, Colombie, Surinam) 
Distomatose pulmonaire 

Cara'ibes 

Bilharziose a S. mansoni (Saint-Domingue, Porto-Rico, Petites Antilles) 
Filariose lymphatique 

Afrique noire 

Bilharziose a S. mansoni etS. haematobium (Afrique noire), Schistosoma 
intercalatum (Afrique equatoriale) 

Loase (Nigeria, Angola, Cameroun, Gabon, Zaire, Guinee) 

Onchocercose (Ghana, Cote d’Ivoire, Haute-Volta et toute la zone 
intertropicale) 

Dracunculose (zone intertropicale) 

Filariose lymphatique 

Distomatose pulmonaire 

Ocean indien 

Bilharziose a S. haematobium (La Reunion, Tie Maurice) 

Filariose lymphatique 

Afrique 
du Nord et 
Proche-Orient 

Bilharziose a S. haematobium et S. mansbruk 

Hydatidose 

Filariose lymphatique (Vallee du Nth 

Dracunculose (Vallee du Nil, MgurLtahie, Arabie Saoudite, Iran) 

Indes 

et Pakistan 

Filariose lymphatique, dradUpctdose 

Distomatose pulmonaire^ 

Extreme-Orient 
et Oceanie 

Bilharziose a Schisiosonyyjapon icum 

Distomatose piilmdnaire 

Filariose lymphatique 


BILHARZIOSES 

Syn : schistosomiases. Infestation par penetration transcutanee active de furco- 
cercaires lors de bain ou de marche nu-pieds dans une eau contaminee. Plusieurs 
agents pathogenes sont en cause : 

1. Schistosoma haematobium (bilharziose urinaire et genitale) : Afrique, Mada- 
gascar, Moyen-Orient. 

2. S. mansoni (bilharziose intestinale et hepatosplenique) : Afrique, Amerique 
du Sud, Antilles. 

3. S. japonicum et mekongi (bilharziose intestinale et hepatosplenique) : 
Extreme-Orient. 

4. S. intercalatum (bilharziose rectale et genitale) : Gabon, Congo, Cameroun. 

Diagnostic 

1. Manifestations urticariennes initiales lors de la contamination 
(dermatite des baigneurs). 

2. Phase d’invasion, dite toxemique : 

a) souvent entierement latente, surtout avec S. haematobium ; 

b) fievre irreguliere, hepatosplenomegalie, arthralgies, troubles 
digestifs frequents avec S. mansoni et S. japonicum ; 
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c) plus rarement troubles neurologiques (tuphos, convulsions), 
troubles respiratoires (bronchite, dyspnee asthmatiforme), manifesta- 
tions cutanees (urticaire, oedeme localises). 

3. Phase d’etat : 

a) bilharziose urinaire : pollakiurie, dysurie, douleurs sus-pubiennes, 
hematuries surtout, terminales ou totales, parfois microscopiques 
decouvertes lors d’un examen systematique ; 

b) bilharziose intestinale : rarement diarrhee, rectorragie ; 

c) bilharziose hepatique gros foie, hypertension portale. 


Explorations 

1. Hypereosinophilie sanguine. 

2. Presence des ceufs dans le culot urinaire, les selles ou la biopsie 
de muqueuse rectale, 5 a 8 semaines apres le bain infestant. 

3. Reactions serologiques positives des la phase toxemique : hemag- 
glutination passive, immunofluorescence. 


4. En cas de bilharziose urinaire : calcifications vesicates tardives sur 
la radiographie pelvienne sans preparation ; aspects de grains de sucre 
et de grains d’acne, plages hemorragiqugs, tumeurs framboisees a la 
cystoscopie. 




Principales complications 

1. Bilharziose urinaire : infecticg^^^inaires frequentes, uretero- 
hydronephrose ; insuffisance renaie ^^localisations genitales ; cancerisa- 
tion d’une tumeur framboisee v£sicale. 

2. Bilharziose hepatique^kmose, hypertension portale. 

3. Bilharziose japonaise : insuffisance cardiaque, troubles neuro- 
logiques. ' 


Traitement 

Praziquantel, 40 mg/kg en 1 seule prise, actif et bien tolere dans les 
quatre bilharzioses ; ne pas prescrire en phase d’invasion (inefficace et 
mal tolere) voir p. 296. Traitement chirurgical des complications steno- 
santes ou de la degenerescence cancereuse des bilharzioses urinaires. 


ONCHOCERCOSE 

Filariose due a Onchocerca volvulus dont les adult es, enkystes dans des nodules 
ou a Fetat libre, et les microfilaires sont intradermiques. Transmission par piqure 
d’un diptere hematophage (simulie). Repartition geographique : Afrique entre 15° 
latitude N et 13° latitude S, Amerique centrale, Venezuela, Yemen. 

Diagnostic 

1. Latence frequente. 

2. Prurit, lesions de grattage (fesses, membres inferieurs), nodules 
sous-cutanes. 

3. Localisations oculaires (fond d’oeil, lampe a fente). 

4. Test de Mazzotti : la prise de 1/4 ou 1/2 comprime de diethylcar- 
bamazine provoque une reaction allergique en rapport avec la lyse des 
microfilaires intradermiques. 
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Explorations 

1. Hemogramme : hypereosinophilie sanguine. 

2. Biopsie cutanee exsangue : presence de microfilaires vivantes voir 

p. 1622. 

3. Reactions serologiques : immunodiffusion, analyse immunoelec- 
trophoretique et immunofluorescence (anticorps specifiques). 

4. Examen histopathologique d’un nodule (coupes de filaires 
adultes). 

Principales complications 

Hemeralopie (diminution du champ visuel nocturne), cecite par kera- 
tite (keratite semi-lunaire) ou retinite (chorio-retinite pigmentaire de 
Ridley bilaterale). 


Traitement 

1. Diethylcarbamazine a doses progressives ; la premiere prise 
declenche une reaction allergique penible pour le malade, rarement 
grave (traitement symptomatique par cortico'ides ou antihistaminiques 
associes). 

2. Ivermectine : 150 a 200 pg/kg en 1 prise, a ne renouveler que 6 a 
12 mois plus tard si necessaire ; reactions allergiques moins marquees 
qu’avec la diethylcarbamazine et efficacite plus durable. Essai en cours 
en association avec la doxycycline. 


DRACUNCULOSE 

Syn : ver de Guinee, filaire de Medifi^kd|agonneau. Due a Dracunculus medi- 
nensis (50 a 100 cm de long). Siege dans les tissus sous-cutanes. Repartition geo- 
graphique : Afrique intertropicale, Egypte, Arabie, Asie de l’lran a l’lnde. Parasitose 
en voie d’eradication. Incuba^i^^pe Tz mois maximum. 

Diagnostic 

Manifestations cutanees siegeant le plus souvent aux membres infe- 
rieurs et au scrotum. Palpation du ver sous-cutane, oedeme inflamma- 
toire. L’apparition d’une phlyctene annonce la sortie du ver. 


Explorations 

Hypereosinophilie moderee. Presence de microfilaires dans le 
liquide de la phlyctene. Filaires calcifiees a la radiographie. 

Principales complications 

Abces, phlegmon des parties molles ; tetanos ; complications medul- 
laires en cas de localisation pararachidienne. 


Traitement 

Symptomatique. Extraction mecanique du ver s’il apparaTt. Eventuel- 
lement, traitement antibiotique et chirurgical des complications sep- 
tiques. 


FILARIOSE A LOA LOA 

Syn : loase. Due a Loa loa, dont les filaires adultes se trouvent dans le derme et 
les microfilaires dans le sang. Transmise par piqure d’un taon, le Chrysops. Repar- 
tition geographique : Afrique equatoriale, centrale et occidentale. 
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Diagnostic 

Passage du ver adulte sous la peau ou sous la conjonctive de l’oeil en 
quelques minutes. 

(Edemes prurigineux fugaces (quelques heures), mais recidivants au 
niveau des membres superieurs (cedemes de Calabar). 

Complications 

Meningo-encephalites. Endocardite fibroblastique eosinophilique de 
Loffler. Nephropathie glomerulaire. 

Explorations 

Voir Filarioses lymphatiques, ci-dessous : la microfilaremie est 
diurne. 


Traitement 

Quantifier la microfilaremie avant traitement. Diethylcarbamazine a 
doses tres progressives (1/8 de comprime le l er jour), au besoin sous 
protection d’antihistaminiques et de corticoi'des si la microfilaremie est 
importante. Risque d’encephalite grave en cas de traitement inadapte. 
L’ivermectine doit etre utilisee avec precaution. 


FILARIOSES LYMPHATIQUES 

Helminthiases dues a Wuchereria bancrofti et Brugia malayi, dont les adultes se 
localisent dans les voies lymphatiques et les microfilaires dans le sang. Transmis- 
sion par piqure de moustique. Repartition geographique : toute la zone sub- et 
intertropicale du globe (Amerique centraile et du Sud, Carai'bes, Afrique et Mada- 
gascar, Asie, Oceanie, Tahiti). - 

Diagnostic 

1. Manifestations aigues fSbriles, precoces (a partir du 3 e mois) : 

a) lymphangites aigueyaes membres, douloureuses, febriles, de pro- 
gression centrifuge avec adenite satellite, fugaces et recurrentes ; 

b) lymphangites aigues des troncs profonds : fievre et douleur thora- 
cique ou abdominale ; 


c) adenites aigues : surviennent isolement ou succedent aux lym- 
phangites ; 

d) accidents genitaux aigus : lymphangite du scrotum, funiculite, 
orchite se compliquant d’hydrocele chyleuse. 

Ces accidents retrocedent rapidement, mais recidivent. 

2. Accidents chroniques tardifs : epanchements de la vaginale, orchi- 
epididymites chroniques ; adenolymphocele ; varices lymphatiques, 
chylurie, ascite chyleuse, chylothorax ; elephantiasis du scrotum ou 
des membres. 


Explorations 

1. Hypereosinophilie sanguine. 

2. Reactions immunologiques : immunoelectrophorese ; immunofluo- 
rescence. 

3. Mise en evidence des microfilaires dans le sang (frottis, goutte 
epaisse, leuco-concentration) ; le prelevement sera effectue de preference 
vers 23 heures en cas de periodicite nocturne de la microfilaremie. 
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Traitement 

Diethylcarbamazine a doses progressives. Ivermectine en prise 
unique de 200 a 400 pg/kg tous les 6 a 12 mois. 

TRYPANOSOMIASE HUMAINE AFRICAINE 

Syn : maladie du sommeil. L’affection est limitee aux zones intertropicales du 
continent africain. Contamination par piqure de glossines (ou mouches tse-tse) 
infestees. On distingue : 

1. La trypanosomiase ouest-africaine due a Trypanosoma brucei gambiense, 
transmise par Glossina palpalis et Glossina tachinoides, devolution lente et som- 
meilleuse (maladie du sommeil stricto sensu). 

2. La trypanosomiase est-africaine due a Trypanosoma brucei rhodesiense, trans- 
mise par Glossina morsitans, devolution subaigue. 

Diagnostic 

1. La piqure de la glossine passe souvent inapergue ; parfois reaction 
locale immediate, douloureuse et inflammatoire, persistant quelques 
jours : c’est la lesion initiale qui peut s’ulcerer en trypanome. 

2. Evolution en deux periodes : 

a) Une phase lymphatico-sanguine ou de generalisation : fievre dis- 
crete a 38-38,5 °C, resistant a toute therapeutjque ; adenopathies sur- 
tout cervicales et sus-claviculaires peu volumipeuses, indolores, ne 
suppurant pas ; hepato-splenomegalie moderee ; signes cutanes incons- 
tants : prurit, oedemes locaux, trypanides (placards erythemateux). 

b) Une phase nerveuse, meningo-encephalitique ou de polarisation cere- 
brale : troubles sensitifs (dysesthesie, hyperesthesie surtout osseuse) ; 
troubles psychiques (modification du caractere entralnant des actes delic- 
tueux, perversion des instinctsj^^^ubles du sommeil (somnolence 
diurne, insomnie nocturne) ; troubles moteurs ; troubles endocriniens. 

Explorations 

1. Phase lymphatico-sanguine : 

a) recherche du trypanosome dans les ganglions apres ponction gan- 
glionnaire, dans le sang apres coloration d’un frottis ou d’une goutte 
epaisse, ou apres triple centrifugation et inoculation a l’animal ; 

b) hemogramme : anemie, hyperleucocytose, plasmocytose, presence 
de cellules de Mott (lympho-plasmocytes vacuoles) ; vitesse de sedimenta- 
tion globulaire tres augmentee (100 a 150 mm a la premiere heure) ; 

c) augmentation des immunoglobulines, plus precisement des IgM 
seriques (plus de 4 fois le taux normal) ; 

d) serologie specifique par immunofluorescence, hemagglutination ; 

e) ponction lombaire systematique. 

2. Phase de polarisation cerebrate : 

a) sang souvent depourvu de parasites ; 

b) LCR perturbe : clair, hypertendu, lymphocytose avec presence de 
cellules de Mott, hyperalbuminorachie avec presence d’IgM et de trypa- 
nosomes ; 

c) serologie positive dans le sang et le LCR. 

Principales complications 

La phase terminale de cachexie sommeilleuse apparalt en quelques 
mois : cachexie, coma, mort par infection intercurrente. 
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La variete est-africaine a une evolution subaigue en 3 a 6 mois. 

Traitement 

1. Premiere periode (phase lymphatico-sanguine) : pentamidine, 
(voir p. 275). 

2. Deuxieme periode (phase de polarisation cerebrale) : melarsoprol, 
(voir p. 243) ou plutot eflornithine, moins toxique. 

3. Prophylaxie : depistage et traitement des malades sur le terrain 
grace a des equipes mobiles ; lutte contre les glossines par des moyens 
chimiques et mecaniques. 


TRYPANOSOMIASE AMERICAINE 

Syn : maladie de Chagas. Agent pathogene : Trypanosoma cruzi. Transmission a 
l’homme par piqure de reduves (triatomes). Repartition geographique : regions 
tropicales d’Amerique latine. 


Diagnostic 

1. Debut aigu. Generalement, la porte d’entree est conjonctivale : 
oedeme unilateral bipalpebral avec dacryocystite et adenopathie regio- 
nale (signe de Romana) ; fievre a 39 °C. 

2. Phase d’etat. L’oedeme palpebral s’eff^ce, la fievre reste elevee ; 
hepato-splenomegalie et adenopathies generalisees, inconstantes. 

3. La guerison est, en general, spontap^en quelques semaines, avec 

une longue periode indeterminee asymptomatique, mais des complica- 
tions peuvent survenir. ^ 

Explorations 

1. Arguments indire^ts : monocytose a la phase aigue ; les serodia- 
gnostics par ELISA et par immunofluorescence indirecte aident surtout 
au diagnostic dans les femmes chroniques. 

2. Arguments directs : 

a) en phase aigue, recherche des trypanosomes sur frottis sanguin, 
apres culture, ou apres inoculation a l’animal ; 

b) xenodiagnostic plus sensible : il consiste a faire piquer le malade 
suspect par des reduves saines et a rechercher 20 jours plus tard des 
trypanosomes dans leurs dejections ; 

c) PCR plus sensible : elle depiste l’ADN du parasite. 


Principales complications 

1. Complications aigues precoces : troubles digestifs, anasarque, 
myocardite aigue, meningo-encephalite aigue. 

2. Complications chroniques tardives plus frequentes, des annees 
apres l’episode aigu initial : myocardite, troubles du rythme, insuffi- 
sance cardiaque, mega-oesophage, complications neurologiques rares. 


Traitement 

Nifurtimox et benznidazole sont actifs en phase aigue. Ils sont main- 
tenant preconises chez les sujets de moins de 50 ans en phase indeter- 
minee chez lesquels ils previendraient les complications cardiaques. 
Ces deux medicaments ne sont disponibles en France que sur ATU 
nominative. 



Mycoses 

par A. Datry 


ASPERGILLOSE 

Affection opportuniste, cosmopolite, provoquee par des champignons filamenteux, 
frequents dans le milieu exterieur et appartenant au genre Aspergillus. Aspergillus fumi- 
gatus est 1’espece le plus souvent rencontree et est responsable de 80 a 90 % des infec- 
tions humaines. La principale voie de penetration chez l’homme est aerienne. 

Diagnostic 

1. Les aspergilloses du systeme respiratoire sont les plus frequentes. 

a) L’inhalation de spores aspergillaires entraine des phenomenes 
immuno-allergiques : asthme aspergillaire, alveolite allergique extrin- 
seque, aspergillose broncho-pulmonaire allergique. 

b) Aspergillome : localisation, generalement unique, d’une masse 
mycelienne dans une cavite pulmonaire preformee. 

c) Aspergillose pleurale : simule une pl&iresie purulente. 

d) Bronchite aspergillaire muco-membraneuse : aboutit a un syn- 
drome obstructif d’une bronche, 

e) Aspergillose pulmonaire Invasive : survient principalement chez 
les patients neutropemques et surtout les allogreffes de moelle. L’inva- 
sion du parenchyme pulmonaire et des vaisseaux sanguins par les fila- 
ments aspergillaires entrament des signes de pneumopathie et des 
images radiologiques specifiques (signe du halo et signe du croissant 
gazeux). L’evolution est frequemment mortelle. 

2. Sinusite aspergillaire : unilateral, le plus souvent au niveau des 
sinus maxillaires (ne pas les confondre avec une sinusite allergique). 

3. Aspergillose disseminee : observee chez les sujets en etat de neu- 
tropenie severe et prolongee (hemopathies) ; liee a l’extension par voie 
hematogene d’une aspergillose pulmonaire invasive ou d’une asper- 
gillose sinusienne avec atteinte de nombreux organes (cerveau, foie, 
reins, cceur, os). 

4. Aspergilloses superficielles : otomycose, onyxis, atteintes ocu- 
laires et cutanees. 

Explorations 

1. L’examen direct des prelevements recueillis dans des flacons ste- 
riles met en evidence des filaments et la culture sur milieu de Sabouraud 
permet en quelques jours l’identification de l’espece d 'Aspergillus sp. 

2. La serologie n’est contributive que dans quelques cas particuliers 
(allergie, colonisation, aspergillome). 

3. La recherche d’antigenes aspergillaires par ELISA est un pre- 
cieux apport pour le diagnostic des formes pulmonaires invasives et 
disseminees. 
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Traitement 

1. Aspergilloses immunoallergiques : corticotherapie. 

2. Aspergilloses invasives : le voriconazole (6 mg/kg x 2/j a Jl, puis 
4 mg/kg x 2/j) est le medicament de l re intention. Amphotericine B 
(1 mg/kg/j), parfois associee a un traitement chirurgical. En cas d’intole- 
rance a l’amphotericine B conventionnelle, les amphotericines B lipidiques 
sont indiquees. Dans les cas refractaires, la caspofungine peut etre utile. 

3. Prevention de l’aspergillose chez l’immunodeprime : l’isolement 
en chambre equipee d’un systeme de traitement d’air est une mesure 
preventive efficace, mais elle peut etre en defaut (la contamination 
peut preceder cet isolement). Le posaconazole est preconise chez les 
allogreffes. 


CANDIDOSE SYSTEMIQUE 


Mycose generalisee survenant sur terrain debilite (usages de drogue IV) et/ou 
apparaissant en milieu hospitalier avec de multiples facteurs favorisants (neutro- 
penie, soins intensifs, chirurgie digestive...). II existe une dissemination du pro- 
cessus fongique par voie hematogene avec atteinte renale, hepatosplenique, 
articulaire, oculaire, meningee, myocardique. 


Explorations 

Culture des liquides biologiques (sang, 
d’organes sur milieu de Sabouraud. 


Traitement 

Toute hemoculture positive di 
du catheter. Si le patient es 


oit etre tr 
ble , ne 


, LCR, urines...) et biopsies 


traitee avec retrait si possible 
eutropenique ou non, le flucona- 


zole est utilise en premiere intentibn s’il s’agit d’une espece sensible de 
Candida sp. Dans les autres cas, l’association amphotericine B-flucyto- 
sine est conseillee, mais aussi voriconazole, posaconazole, caspofun- 
gine et micafungine. 


ZYGOMYCOSES 

Mycoses provoquees par les zygomycetes, champignons filamenteux, cosmopo- 
lites, saprophytes du sol et de vegetaux. Les champignons appartiennent surtout 
aux genres Absidia, Mucor, Rhizopus, Cunninghammella. Ils sont responsables de 
mycoses opportunistes de Timmunodeprime severe (diabete decompense, hemo- 
pathies, corticotherapie prolongee, brulures etendues). La contamination se fait 
par voie aerienne et plus rarement par voie digestive ou cutanee. 

Diagnostic 

Cinq formes cliniques sont individualisees : 

1. Rhino-cerebrale febrile avec secretions nasales hemorragiques et 
purulentes evoluant vers une deterioration du massif facial. 

2. Pulmonaire febrile avec une dissemination multiviscerale par voie 
hematogene de sombre pronostic. 

3. Gastro-intestinale avec ulcerations multiples necrotiques. 

4. Cutanees primitives post-traumatiques. 

5. Disseminees (cerebrales, renales, cardiaques, hepatiques, digestives). 
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Explorations 

Des filaments myceliens caracteristiques sont mis en evidence au 
sein des produits pathologiques. Seule la culture permet le diagnostic 
fongique precis. 

Traitement 

L’amphotericine B conventionnelle ou mieux l’amphotericine B lipo- 
somale sont les antifongiques de choix associes a un traitement chirur- 
gical. Le posaconazole peut etre actif sur certaines especes. Toutefois 
le traitement reste difficile avec un pronostic sombre. 


CRYPTOCOCCOSE 

Syn : torulose. Mycose due a une levure, Cryptococcus neoformans, cosmopolite, 
survenant le plus souvent sur un terrain immunodeprime (SIDA, hemopathies, cor- 
ticotherapie au long cours). 


Diagnostic 

1 . Cryptococcose primaire : generalement pulmonaire, asymptoma- 
tique ou associee a un syndrome febrile. Les images radiologiques sont 
frequentes et tres polymorphes. Les lesions cutanees primaires sont 
rares. 

2. Cryptococcose disseminee : voie hematogene avec un tropisme par- 
ticular pour le systeme nerveux. 

a) Meningo-encephalite : debut habituellement progressif, insidieux 
et constamment mortelle en 1’absence de traitement. 

b) Formes tumorales cerebrates (cryptococcome), rares. 

c) Atteintes secondaires : nodules cutanes ayant tendance a 
s’ulcerer ; de nombreux organes ou visceres peuvent etre touches (os, 
oeil, reins, prostate, 

Explorations 

1. Mise en evidence des levures capsulees de C. neoformans dans le 
liquide cephalorachidien (encre de Chine), les autres liquides bio- 
logiques (urines, lavage bronchiolo-alveolaire, sang), les biopsies 
d’organes. 

2. Les cultures sont rapides en 2 a 5 jours, sauf pour certaines 
souches lentes (3 semaines). 

3. Detection d’antigenes circulant par un test au latex sensible, quan- 
titatif, tres utile au diagnostic : permet un depistage precoce et un suivi 
simple de la cryptococcose. 



Traitement 

Amphotericine B par voie intraveineuse (1 mg/kg/j) associee a la flu- 
cytosine per os ou IV (200 mg/kg/j) durant 15 jours. Relais par le fluco- 
nazole (400 mg/j a 1 600 mg/j) pendant au moins 2 mois, ou tant que 
persiste Fimmunodepression. 


COCCIDIOIDOMYCOSE 

Syn : maladie de Posadas et Wernicke. Mycose profonde due a Coccidioides 
immitis. Contamination par inhalation de spores. Affection endemique dans les 
regions arides, au sud des Etats-Unis, en Amerique centrale, au Venezuela, en 
Argentine. 
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Diagnostic 

1. Forme primaire : forme pulmonaire frequente, souvent asympto- 
matique, rarement grave avec syndrome respiratoire aigu et image 
d’infiltrat, de nodules, d’adenopathies ou d’epanchement a la radio- 
graphie. 

2. Forme extra-pulmonaire tres rare, surtout cutanee (ulceration, lesions 
verruqueuses), mais aussi neurologique, ganglionnaire, osseuse, articu- 
laire et viscerale profonde chez les sujets immunodeprimes. 

Explorations 

1. Mise en evidence de spherules de C. immitis dans les exsudats et 
les prelevements biopsiques ; la culture sur milieu de Sabouraud repro- 
duit la forme mycelienne de la nature et est dangereuse. 

2. L’intradermoreaction a la coccidioi'dine et a la spheruline sont peu 
utiles. 

3. L’immunodiffusion en gelose et immunofluorescence mettent en 
evidence des anticorps specifiques. 


Principales complications 

Evolution vers la forme residuelle benigne $&ec bronchectasie ou 
fibrose pulmonaire, ou vers la dissemination par voie hematogene avec 
atteinte des organes profonds. 

<7v 

Traitement 

Dans les formes a expression clinique : amphotericine B (1 mg/kg/j), 
ou ketoconazole (400 a 800 mg/j), ou itraconazole (400 mg/j), ou fluco- 
nazole (400 mg/j), ou actuellerfifpj posaconazole (800 mg/j en 2 prises 


au cours des repas). 


HISTOPLASMOSE AMERICAINE 

Syn : maladie de Darling, histoplasmose a petites spores. Agent pathogene : 
Histoplasma capsulation, saprophyte du sol, notamment riche en matieres azotees. 
L’affection est cosmopolite, mais exceptionnelle en Europe. Les spores penetrent 
dans l’organisme humain par voie aerienne. 


Diagnostic 

On distingue trois stades : 

1. Primo-infection, latente et benigne, generalement pulmonaire sous 
forme d’un complexe ganglio-pulmonaire evoluant vers la guerison, 
avec souvent des microcalcifications. Elle est plus rarement cutanee ou 
muqueuse. Elle entrame un virage de l’intradermoreaction a l’histo- 
plasmine. 

2. Forme disseminee, grave, febrile, surtout sur un terrain immuno- 
deprime (VIH). Elle resulte de la dissemination du champignon par voie 
sanguine a divers organes : poumon, foie, rate, cerveau, os, surrenale, 
tube digestif. 

3. Forme chronique pulmonaire : associe des infiltrats a des lesions 
excavees et evolue lentement vers l’insuffisance respiratoire. 


MYCOSES 
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Explorations 

1. Recherche directe des levures dans 1’ expectoration, le liquide 
broncho-alveolaire, le sang et les prelevements de biopsies apres une 
coloration de Giemsa. 

2. H. capsulatum pousse bien, mais lentement sur milieu de Sabou- 
raud (2 a 3 semaines) ; la forme mycelienne est dangereuse pour le 
manipulateur. 

3. L’immunodiffusion en gelose et l’immunoelectrophorese montrent 
precocement des arcs de precipitation dont certains sont specifiques 
d’une infection active. 

4. La detection d’antigenes circulants est sensible, mais non utilisee 
en France. 


Traitement 

1. Primo-infection : pas de traitement. 

2. Forme disseminee : amphotericine B (1 mg/kg/j). 

3. Forme chronique pulmonaire : amphotericine B encadrant l’exe- 
rese pulmonaire. L’itraconazole (400 mg/j) est utile dans les formes 
moderees et en traitement d’entretien chez les sujets en etat d’immuno- 
depression. Le fluconazole donne egalement de bons resultats. 

HISTOPLASMOSE AFRICAINE 

Syn : Histoplasmose a grandes spores. Du6 a Histoplasma duboisii. Sevit en 
Afrique tropicale. ; v S* 

Diagnostic 

Lesion abcedee cutaneo-muqui 
naire simulant des abces froids. 


queuse, osteo-articulaire et ganglion- 


Explorations 

Recherche des grandes levures dans le pus (examen direct, culture) 
ou dans les lesions biopsiees. Culture sur milieux de Sabouraud. 



Principales complications 

Passage a la dissemination hepatosplenique grave comme dans la 
forme precedente. 


Traitement 

Amphotericine B (1 mg/kg/j), ketoconazole ou itraconazole (200 a 
400 mg/j), pendant au moins 1 an pour eviter les rechutes. Le flucona- 
zole donne egalement de bons resultats. 


BLASTOMYCOSE NORD-AMERICAINE 

Syn : maladie de Gilchrist. Mycose rare (Amerique du Nord, Afrique) due a Blas- 
tomyces dermatitidis, saprophyte du sol. Contamination aerienne, rarement 
cutanee ou digestive. 

Diagnostic 

1. Forme pulmonaire primaire, generalement asymptomatique. 

2. Forme cutanee : lesion verruqueuse extensive, avec atteinte osseuse 
sous-jacente. 
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3. Forme disseminee grave : lesion miliaire, nodulaire ou abcedee du 
poumon ; dissemination cutanee, osseuse, nerveuse, hepatosplenique, 
etc. 

Explorations 

Mise en evidence des levures de B. dermatitidis a l’examen direct des 
lesions cutanees et de l’expectoration et des autres produits bio- 
logiques. La culture sur milieu de Sabouraud permet d’obtenir en 3 a 
4 semaines la forme mycelienne caracteristique et dangereuse. 

Traitement 

Amphotericine B (1 mg/kg/j) par voie intraveineuse. Ketoconazole 
per os (400 a 800 mg/j) ou Itraconazole (200 a 400 mg/j) pendant 6 mois 
pour les formes sans atteinte meningee. 


BLASTOMYCOSE SUD-AMERICAINE 

Syn : paracoccidioidomycose, maladie de Lutz-Splendore-Almeida. Mycose due 
a Blastomyces brasiliensis, sevissant en Amerique centrale et en Amerique du Sud. 


Diagnostic 

1. Forme pulmonaire, generalement asymptdipatique. 

2. Formes cutaneo-muqueuses et ganglionnau'ey; lesions ulcereuses 
ou vegetantes des levres, de la langue, du palais, du nez, avec adeno- 
pathie satellite douloureuse adherant a la peau. 

3. Formes viscerales graves : pulmonaire, intestinale, hepatosple- 
nique, meningee, surrenalienne. 

4. Formes chelo'idiennes de Lobol^6dules cheloidiens cutanes. 


j. av 

Lolto%ijodul 

: deS levures 


Explorations 

Mise en evidence des levures multibourgeonnantes a l’examen 
direct. Culture sur milieu de Sabouraud des produits pathologiques 
(pousse difficilement). 


Traitement 

Amphotericine B (1 mg/kg/j) par voie intraveineuse ; ketoconazole 
200 a 600 mg/j) ou fluconazole (400 mg/j) ou itraconazole (400 mg/j) 
pendant 6 a 12 mois. 


MYCETOMES 

Tumeurs sous-cutanees dues a deux varietes d’agents pathogenes. 

1. Les mycetomes actinomycosiques sont provoques par des actinomycetes du 
genre Nocardia ou Streptomyces. 

2. Les mycetomes fongiques ou maduromycoses sont provoques par plusieurs 
especes de champignons vrais ( Madurella , Leptosphoeria...'). Endemiques dans les 
regions nord-tropicales. Elies succedent a une inoculation directe de spores par 
des epines de fragments vegetaux ou apres traumatismes divers. 

Diagnostic 

Tumefaction indolore siegeant souvent au pied (pied de Madura), 
presentant en surface de nombreux orifices fistuleux d’ou s’echappe 
une serosite contenant des grains visibles a l’ceil nu. Le squelette sous- 
jacent peut etre atteint (osteolyse en lacunes). 


MYCOSES 
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Explorations 

Les caracteres des grains rejet es par la lesion orientent le diagnostic 
etiologique. Leur mise en culture sur milieu de Sabouraud ou de Lowen- 
stein precise le diagnostic d’espece en cause. 

Traitement 

1. Mycetomes fongiques : chirurgie (ablation de la tumeur ou ampu- 
tation du membre atteint) et ketoconazole (200 mg/j), ou amphoteri- 
cine B liposomale, posaconazole. 

2. Mycetomes actinomycosiques : sulfamides retard, sulfones. 


PNEUMOCYSTOSE 

Parasitose pulmonaire due a Pneumocystis jirovecii, micro-organisme classe 
maintenant dans les champignons. Pathogene principalement dans le cadre du 
SIDA, mais egalement sur terrain debilite : prematures (mort dans environ 50 % 
des cas), adultes atteints d’hemopathies, d’affections neoplasiques ou soumis a un 
traitement immunosuppresseur. 


Diagnostic 

Dyspnee croissante, toux, cyanose. Fievre chez l’adulte. Image radio- 
logique reticulo-nodulaire diffuse de pneumopathie interstitielle. 

Explorations 

La decouverte du parasite dans les 
au mieux par lavage bronchiolo alyj 
permet le diagnostic. Des recherch< 
parfois efficaces. 



s bronchiques prelevees 
par biopsie pulmonaire 
sur Pexpectoration sont 


; effets du bloc alveolo-capillaire. 


Traitement 

1. Oxygenotherapies^ ritre les e 

2. Traitement spe^ifique : 

a) pentamidine par vcfe'parenterale ; 

b) sulfamethoxazole-trimethoprime de preference tres actif et moins 
toxique (per os ou en IV) ; 

c) atovaquone en cas d’intolerance au sulfamethoxazole-trimethoprime, 
dans les formes moderees. 

3. Corticotherapie indiquee en cas d’hypoxemie au cours de la pneumo- 
cystose du SIDA. 

4. Prevention en cas de deficit immunitaire : cotrimoxazole, 400 mg/j ou 
800 mg un jour sur deux. Si allergie, atovaquone 1 500 mg/j ou 1 aerosol 
mensuel de pentamidine (300 mg). 



Nephrologie 

par A. Servais 


COMMENT EXPLORER LA FONCTION RENALE 
EN PRATIQUE COURANTE ? 

On entend par fonction renale la fonction de filtration glomerulaire du rein. Elle 
se mesure par la creatininemie et la clairance de la creatinine endogene (voir 
tableau 154). 

Le dosage de l’uree sanguine sert uniquement a apprecier les facteurs extrare- 
naux (deshydratation, catabolisme azote...) qui peuvent etre presents au cours 
d’une insuffisance renale. 


Tableau 154. — Explorations a uisee nephrologique en pratique courante. 



VALEUR NORMALE 

ANOM^E^^^ 

EXPLORATIONS 

Fonction 

renale 

(filtration 

glomerulaire) 

Creatinine 
plasmatique 
<100 mmol/1 
Clairance 
de creatinine,. 

> 90 ml/rnin 

Insuffisance 
rej^Ifek ^ 

Anemie normochrome 
normocytaire aregenerative 
(deficit de synthese d’EPO) 
Hypocalcemie (defaut 
d’hydroxylation de 25-OH- 
Vit D3) 

Hyperphosphoremie (defaut 
d’excretion du phosphore) 
Acidose metabolique 
(bicarbonates bas) 

Proteinurie 

< 300 mg/24 h 
Microalbuminurie 
entre 150 
et 300 mg/24 h 

Origine 
glomerulaire 
probable 
si > 3 g/24 h 
(doser alors 
l’albuminemie) 
Origine tubulo- 
interstitielle : 

< 3 g/24 h 

ChaTne legere 
monoclonale 

Electrophorese des proteines 
urinaires 

1. Trace glomerulaire : 

a) predominance d’albumine 
(selective) 

b) albumine et globulines 
(non selective) 

2. Trace tubulaire : 
triple trait globinique 
(lysozyme, beta-2- 
microglobuline, chaTnes 
legeres libres kappa 

et lambda) 

3. Trace monoclonal : 
chame legere kappa 
ou lambda 

Hematies 

< 10 000/ml 

Hematurie 
micro- ou 
macroscopique 

Rechercher une anomalie 
urologique 

Doser la proteinurie 

Leucocytes 

< 10 000/ml 

Leucocyturie 

Chercher une cause 
infectieuse 
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COMMENT INTERPRETER LA PRESENCE 
D’UNE PROTEINURIE? 

L’urine normale en est depourvue (ou en contient des traces < a 150 mg/24 h). 

La recherche et le suivi d’une proteinurie sont un objectif prioritaire car ils per- 
mettent le diagnostic nosologique d’une maladie renale, T evaluation de la progres- 
sion de la maladie renale chronique et de l’efficacite de la prise en charge 
therapeutique et l’appreciation du risque de maladie cardiovasculaire. 


Diagnostic 

1. Les tests utilisant les bandelettes reactives sont interessants pour 
le depistage d’une proteinurie faite principalement d’albumine. Une 
reaction positive doit etre confirmee par le dosage de la proteinurie des 
24 heures ou par le ratio albuminurie/creatininurie mesure sur un 
echantillon d’urine, preleve preferentiellement le matin. Les bande- 
lettes ne detectent pas une proteinurie constitute d’une chame legere 
monoclonale. 

2. Les proteinuries abondantes (superieures a 3 g/24 h) s’observent 
dans les nephropathies glomerulaires. Elies peuvent s’accompagner 
d’un syndrome nephrotique voir p. 854. 

3. Une albuminurie de faible debit (ratio albuminurie/creatininurie de 
3 a 30 mg/mmol) est consideree comme un n^rqueur de risque de 
maladie renale chronique chez le diabetique de type 1 ou 2 et comme 
un marqueur independant de risque cardiovasculaire chez l’hyper- 
tendu (recommandations specifiques sm'%'qhoix de traitement). 




re dt^ni 


Explorations 

1. La proteinurie clinique peut etre definie par : 

a) un rapport albuminurie/creatininurie > 30 mg/mmol (> 300 mg/g) ; 

b) un rapport proteinurie/creajminurie > 50 mg/mmol (> 500 mg/g) ; 

c) une proteinurie > 0,5 g/SUi. 

2. Toute proteinurie justifie des investigations a visee etiologique 
afin de caracteriser la cause. L’electrophorese des proteines urinaires 
permet de distinguer : 

a) les proteinuries glomerulaires selectives, ou le rein ne laisse 
passer que l’albumine (plus de 80 %) et tres peu de globulines pro- 
portionnellement, ou non selectives, comportant de l’albumine et la 
plupart des globulines (voir Syndrome nephritique et Syndrome neph- 
rotique, p. 854). Une biopsie renale peut etre necessaire surtout s’il 
existe un syndrome nephrotique ; 

b) les proteinuries tubulaires contenant essentiellement des petites 
globulines (lysozyme, beta-2-microglobuline, chaTnes legeres libres 
kappa et lambda) ; 

c) les proteinuries monoclonales faites de chaTnes legeres libres 
monoclonales kappa ou lambda, confirmees par l’immunofixation. 


Traitement 

Outre le traitement etiologique eventuel, les traitements bloqueurs 
du systeme renine angiotensine (associes a un regime pauvre en sel) 
peuvent diminuer le debit de la proteinurie et ameliorer le pronostic de 
certaines atteintes glomerulaires, primitives ou secondaires (diabete 
par exemple). 


NEPHROLOGIE 


847 


PROTEINURIE FAITE DE CHATNES LEGERES 
MONOCLONALES 

Anciennement proteinurie de Bence-Jones. Une proteinurie constitute par des 
chaTnes legeres d’immunoglobulines (chalne lambda ou kappa) est observee dans 
les proliferations plasmocytaires monoclonales, surtout malignes (myelome, 
maladie de Waldenstrom) et dans l’amylose AL. 

Diagnostic 

Ce type de proteinurie n’est pas bien decele par les bandelettes reac- 
tives. L’electrophorese des proteines urinaires decele une bande de 
migration homogene, dont l’immunofixation precise l’isotype kappa ou 
lambda. La sensibilite de detection est de l’ordre de 0,5 g/24 h. 

Complications 

Voir Rein du myelome, p. 860. 


PROTEINURIE ORTHOSTATIQUE 

Proteinurie decouverte dans la 2 e enfance ou l’adolescence, ne s’accompagnant 
d’aucune proteinurie en clinostatisme, apparaissant de fagon franche apres une 
periode d’orthostatisme, ne s’accompagnant d’aucun autre signe nephrologique 
pathologique et disparaissant entre 20 et 25 ansfLe mecanisme exact de la protei- 
nurie orthostatique est inconnu (trouble vasomdtsyr ?) et Ton sait que histologi- 
quement le rein est normal. 

Diagnostic 

Pour affirmer le caractere purejn&^&rthostatique d’une proteinurie, 
il convient de suivre de fa^on ^xtremement precise le protocole sui- 
vant : 

1. Le sujet vide sa vessie, puis observe une periode de clinostatisme 
d’une heure ; il vide alors sarvessie et les urines sont jetees (ces urines 
pourraient avoir ete contaminees par une urine presente dans les voies 
excretrices hautes, formee avec la periode de repos allonge). 

2. Le sujet, toujours allonge, vide sa vessie au bout d’une heure ; les 
urines sont recueillies, le volume et le temps sont notes pour calculer 
le debit proteinurique en milligramme par minute. 

3. La troisieme periode correspond a une heure d’orthostatisme en 
position legerement lordotique (et non en hyperlordose), sans deplace- 
ment. Les urines sont recueillies et la proteinurie est egalement 
exprimee en milligramme par minute. 

La proteinurie est orthostatique si elle n’apparaTt qu’en position 
debout. Avant d’affirmer la benignite de cette anomalie, il convient de 
s’assurer de l’absence d’augmentation du debit des elements figures 
des urines, d’insuffisance renale, d’hypertension arterielle et d’ano- 
malie morphologique. Tous ces criteres etant reunis, on est alors auto- 
rise a considerer la proteinurie orthostatique comme une simple 
« curiosite » et non comme une maladie. 


Traitement 

Aucun traitement medical ou regime alimentaire ne sont indiques. 
Les enfants doivent mener une vie normale et peuvent recevoir les vac- 
cinations. Il est souhaitable de pouvoir exercer une surveillance 
annuelle ou bi-annuelle. 
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COLORATIONS ANORMALES DES URINES 

Cette classification est approximative (voir tableau 155). La couleur pour une 
meme substance peut etre tres variable selon la quantite de cette substance dans 
l’urine. 


Tableau 155. — Colorations anormales des urines. 


Du rouge au rouge fonce 

Sang (hematurie)* voir p. 893 

Hemoglobinurie* (voir Hemolyse aigue, p. 672) 
Porphyrinurie (voir p. 1197 et tableau 175, p. 1052) 
Myoglobinurie* 

Infection a Serratia marcescens 

Urates 

Mures 

Phenolphtaleine 

Rifampicine 

Anthracyclines (adriamycine) 

Du brun au noir 

Alcaptonurie (voir p. 973) 

Methemoglobinurie 

Tyrosinurie 

Melaninurie 

Fecalurie 

Alanine 

Resorcinol 

Hydroxyquinone 

Sene AY 

Bleu verdatre 

Bilirubinurie 

Phenol 

Indicanurie (syndmmames langes bleus) 

Bleu de methyl&ne 

Bleu Evans (Iytapffcgraphie) 

Carotiffte 

Riboflavine 

Laiteuse 

Syndrome nephrotique (voir p. 854) 

Chylurie 


* Reaction positive avec les bandelettes reactives. 


MYOGLOBINURIE 

La myoglobinurie est definie par la presence dans l’urine de myoglobine, pig- 
ment normalement contenu dans la fibre musculaire striee. La myoglobinurie est 
la consequence d’une myoglobinemie due soit a une destruction du muscle strie 
(rhabdomyolyse), soit a des anomalies de la paroi cellulaire laissant passer le pig- 
ment dans le plasma. 

Circonstances d’apparition : 

1. ecrasement musculaire, (syndrome de Bywaters), compression musculaire 
ou ischemie musculaire prolongee (embolie arterielle dans un membre) ; 

2. effort musculaire intense (coureur de marathon), convulsions, electrocution ; 

3. toxiques, alcool, venin de serpent, medicaments (hypolipidemiants) ; 

4. Anomalie hereditaire : maladie de Me Ardle (voir Glycogenoses, p. 980) et 
deficit en phosphofructokinase ; 

5. Infection virale. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les circonstances de survenue. 
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2. L’urine de couleur rouge ou brun fonce faisant virer les bandelettes 
reactives pour l’hemoglobine ; plasma clair et absence d’hematurie. 

3. L’haptoglobine plasmatique normale (ecarte le diagnostic d’hemo- 
globinemie par hemolyse). 

4. L’augmentation des enzymes musculaires (CPK, ASAT, LDH, 
aldolase). 

5. L’identification d’une myoglobinurie fait appel a des dosages radio- 
immunologiques. 

Principales complications 

L’insuffisance renale aigue par necrose tubulaire est la complication 
majeure de la myoglobinurie, survenant davantage chez les patients 
ayant une insuffisance renale preexistante ; surveiller systematique- 
ment la fonction renale (volume urinaire, creatininemie) et la kaliemie. 


Traitement 

Prevenir la necrose tubulaire aigue par hydratation et alcalinisation 
des urines. Epuration extrarenale par hemodialyse parfois necessaire 
en attendant la recuperation fonctionnelle. 


CEDEMES 

L’oedeme est une inflation liquidienne dri i %£cteur interstitiel. 

Mecanismes et causes 

1. Augmentation de la permeabilite capillaire (substances vaso-actives, 
complement) : oedeme inflammatoire, chaud, sensible. Principaux aspects : 
cellulite infectieuse ou inflammatoire, < 
neurotique. 

)rption di 


, oedeme de Quincke, oedeme angio- 


2. Defaut de resorption du secteur interstitiel : 


a) par baisse de pression oncotique des proteines ( hypoalbumi - 
nemie ) : penser surtout au foie (insuffisance hepatocellulaire), au rein 
(syndromes nephritique ou nephrotique), plus rarement a une fuite 
digestive (enteropathie exsudative) ou cutanee (dermatoses suintantes 
etendues) ; une denutrition majeure (Kwashiorkor) ou liee au stade ter- 
minal d’une maladie sont frequemment en cause ; 


b) par augmentation de la pression veineuse post-capillaire : penser 
au coeur (insuffisance cardiaque droite ou globale, pericardite constric- 
tive), a une fistule arterio-veineuse, a un obstacle veineux (thrombose 
ou compression extrinseque). 


Traitement 

1. Celui des oedemes infectieux ou inflammatoires est etiologique. 

2. Celui des oedemes hemodynamiques ou hypoalbuminemiques com- 
porte dans tous les cas un regime pauvre en sel. En cas d’ascite, son eva- 
cuation peut contribuer a un assechement progressif de l’organisme via le 
peritoine. Les diuretiques de l’anse (furosemide) ou thiazidiques sont le 
plus souvent indiques. Afin de majorer la depletion, l’association avec un 
diuretique distal (spironolactone par exemple) peut se justifier, sous 
controle strict de la kaliemie et de la fonction renale. 
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INSUFFISANCE RENALE AIGUE 


Definie par une alteration brutale de la fonction renale (filtration glomerulaire). 
L’anurie (< 100 ml/j) et l’oligurie (< 400 ml/j), facilement distinguees de la reten- 
tion aigue d’urines, sont de diagnostic facile. Sont parfois meconnues ou diagnos- 
tiquees tardivement les insuffisances renales aigues a diurese conservee (ou avec 
polyurie). 

Quatre mecanismes peuvent etre en cause (voir tableau 156) : 

1. Une insuffisance renale fonctionnelle (contexte d’hypoperfusion renale) : la 
reprise de la fonction renale est rapide des que les conditions de filtration nor- 
male sont retablies (si le rein n’a pas souffert de cette situation lorsqu’elle se 
prolonge). Causes : deshydratation extracellulaire par diarrhee, vomissements 
abondants, coup de chaleur, polyurie (abus de diuretiques, insuffisance surre- 
nale aigue, hypercalcemies, acidocetose diabetique, diabete insipide...), modifi- 
cations de l’hemodynamique intrarenale liee aux inhibiteurs de Tenzyme de 
conversion, aux antagonistes de l’angiotensine II, aux anti-inflammatoires non 
steroi'diens. 


2. Une insuffisance renale obstructive (obstacle sur les voies excretrices ) : le rein 
reprend sa fonction normale des la levee d’obstacle s’il n’en a pas souffert de 
maniere prolongee. Causes : retention aigue d’urines par obstacle cervicoprosta- 
tique (globe vesical), lithiase, cancer pelvien, fibrose retroperitoneale, etc. 

3. Une insuffisance renale par obstruction vasculaire : arterielle bilaterale ou sur 
rein unique (embolie, thrombose aigue) ou thrombose bilaterale des veines 
renales. 

4. Une insuffisance renale parenchymateuse : 

a) la necrose tubulaire aigue : ischemique (etat, 

(aminosides), toxique (produits de contrasteV^Di^ 
lyse), obstruction tubulaire (cylindres de cl 

b) les lesions tubulo-interstitielles aig v 0 _ 

dose normale, parfois accompagnees de signes extrarenaux a type de rash cutane, 
fievre, hypereosinophilie), infiltration cfelliiiciire, sarcoidose, infections ; 

c) les nephropathies glomerulaires h evolution aigue : glomerulonephrite rapi- 
dement progressive ou glomerulbnepfirite aigue ; 

d) les atteintes des vaisseaux iim'arenaux : microangiopathie, emboles de cho- 
lesterol, vascularite. 



par exemple), iatrogene 
its (rhabdomyolyse, hemo- 
geres dans le myelome) ; 


e ch lames le; 

li^l^^^immuno-allergiques (malgre une 


Tableau 156. — Mecanismes et principales causes 
des insuffisances renales aigues. 


ME1CAMSME 

CAUSES 

DIAGNOSTIC 

PRONOSTIC 

RENAL 

TRAITEMENT 

Insuffisance 

renale 

fonctionnelle 

(prerenale) 

Deshydratation : 
diarrhee, polyurie, 
vomissements ; 
traitement diuretique, 
inhibiteurs de l’enzyme 
de conversion, 
antagonistes de l’angio- 
tensine II, 

anti-inflammatoires 
non steroi'diens 

Contexte 

(hypo- 

volemie) 

Rapport 

Na/K < 1 

Uree 

urinaire/uree 
plasmatique 
> 10 

Guerison 
rapide 
si absence 
de souf- 
france 
renale 

Restaurer 
une perfusion 
renale 
adequate 
(rehydratation) 

Obstruction 

urinaire 

(post-renale) 

Lithiase, tumeur 
prostatique (adenome, 
cancer), compression 
extrinseque (cancer, 
fibrose retro- 
peritoneale) 

Examen 
clinique : 
globe vesical, 
toucher 
rectal 

Echographie 

Depend 
de la cause 

Levee 
d’obstacle 
ou derivation 
urinaire 
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Tableau 156. — Mecanismes et principals causes 
des insuffisances renales aigues. (suite) 


m£canisme 

CAUSES 

DIAGNOSTIC 

PRONOSTIC 

RENAL 

TRAITEMENT 

Obstruc- 

Obstruction arterielle 

Douleurs, 

Plutot 

Arteriographie 

tion vascu- 

bilaterale ou sur rein 

hematurie, 

mauvais, 

(si thrombose 

laire 

unique (embolie, 

hypertension 

depend 

arterielle vue 


thrombose aigue) 

arterielle, 

de la cause 

precocement) 


Thrombose bilaterale 

elevation 

et du delai 

Anticoagula- 


des veines renales 

des LDH 


tion 


(deshydratation 

Echographie- 




chez le nourrisson, 

Doppler, 




syndrome nephrotique) 

scanner 



Insuffisance 

Necrose tubulaire aigue : 

Contexte 

Restaura- 

Hemodialyse 

renale 

a) ischemique : etat 

Rapport 

tion habi- 

transitoire 

parenchy- 

de choc septique, 

Na/K > 1 

tuelle 

ou definitive 

mateuse 

hemorragique, cardio- 

Uree 

de la fonc- 

Traitement 


genique (voir p. 1327) 

urinaire/uree 

tion renale 

etiologique 


b) toxique : produits 

plasmatique 

Pas 



de contraste, tetra- 

< 10 

toujours 



chlorure de carbone, 
mercure, plomb, 
ethylene glycol... (voir 
tableau 193, p. 1291) 

c) medicamenteuse : 

(voir tableau 157, p. 853) 

d) pigments : rhabdo- 
myolyse (voir p. 848), A 


reversible 

V 



hemolyse 

e) obstruction tufcnj^^^ 

y 

Tres 



laire : cristaux, cylindres 


mauvais 



de chaTnq^ I^geres dans 


si necrose 



le myelome (voirRein 


corticale 



du myelome, p.^60) 


ischemique 



Nephrite tubulo- 
interstitielle aigue : 

Clinique, 

Plutot bon, 

Discuter 


immuno-allergique, 

signes extra- 

depend 

une cortico- 


infiltration cellulaire, 

renaux (rash 

de la cause 

therapie 


sarcoi'dose, infection 

cutane, 




(leptospiroses, 

fievre, hyper- 




Hantavirus) 

eosinophilie) 




Glomerulonephrite : 
a) aigue post-infectieuse 

Syndrome 

Bon 

a) Anti bio- 


b) proliferative extra- 

nephritique 

Variable 

therapie 


capillaire diffuse (lupus, 

Biopsie 


b) Cortico- 


poly-angeite micro- 

renale 


therapie 


scopique, syndrome 

ANCA, 


Immuno- 


de Wegener, syndrome 

anti-MBG 


suppresseurs, 


de Goodpasture) 



echanges 

plasmatiques 


Vaisseaux intrarenaux : 
microangiopathie, 

Clinique 

Variable 

Echanges 


syndrome hemolytique 

Anemie hemo- 


plasmatiques 


et uremique, emboles 

lytique, 


Cortico- 


de cholesterol, 

thrombo- 


therapie 


vascularite 

penie 
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cause, toutes les insuf- 


Diagnostic 

1. Affirme par l’elevation rapide de la creatininemie : elle augmente 
en moyenne de 50 a 100 pmol/j. 

2. Orienter la recherche d’une cause en verifiant de principe 
l’absence de deux facteurs d’insuffisance renale : 

a) hypoperfusion renale (insuffisance renale fonctionnelle) : signes 
de deshydratation et d’hypovolemie (soif, hypotension arterielle, pli 
cutane, oligurie, perte de poids). La composition des urines montre 
dans ces cas une natriurese faible (< 20 mmol/1) et un rapport Na/K 
inferieur a 1 (si la deshydratation n’est pas liee primitivement a une 
fuite de sodium par diuretiques, insuffisance surrenale, nephropathies 
avec perte de sel) ; le rapport uree urinaire/uree plasmatique est supe- 
rieur a 10 et la concentration de creatinine urinaire elevee, si le rein n’a 
pas eu le temps de souffrir de cet etat ; 

b) obstacle urinaire (palper sus-pubien, toucher rectal, fosses lom- 
baires). Echographie a la recherche d’une dilatation des cavites, une 
lithiase. 

3. En l’absence de ces facteurs, evoquer une insuffisance renale orga- 
nique par lesion du parenchyme renal (nephrite aigue tubulo-inter- 
stitielle, glomerulaire). Les urines sont alors riches en sodium 
(> 40 mmol/1), et pauvres en creatinine. Chercher une des nombreuses 
causes (voir tableau 156). 

Traitement 

Independamment du traitement eventae! de la c< 
fisances renales aigues organiques juument de prescriptions therapeu- 
tiques communes. 

1. II est preferable de dirigei^gres&ement le malade vers un centre 

specialise. \ 

2. Les diuretiques de l’anse permettent parfois chez des malades oli- 
guriques non hypovolemiques de faire reapparaTtre une diurese : ils 
n’ont cependant aucun effet curatif sur les insuffisances renales aigues 
organiques et sont formellement contre-indiques dans les insuffisances 
renales aigues fonctionnelles pouvant aggraver une hypovolemie. 

3. Assurer pendant tout le cours de l’insuffisance renale aigue un 
apport calorique suffisant : 35 kcal/kg/j et une administration proti- 
dique de 0,8 g/kg/j. Si le patient se trouve dans l’impossibilite d’ingerer 
l’alimentation par voie buccale, il faut alors recourir a une alimentation 
par sonde digestive ou par voie parenterale (voir Alimentation artifi- 
cielle, p. 18). Le maintien d’un excellent etat nutritionnel est important 
et la realisation de seances d’epuration extrarenale repetees permet 
d’assurer les apports necessaires. II faut prendre garde a limiter le 
potassium dans l’alimentation. 

4. Pesee, quantification de la diurese et examen clinique biquotidiens 
anticipent le risque d’hyperhydratation (apparition d’oedemes ou de 
rales crepitants pulmonaires). 

5. Suivre chaque jour la diurese, les taux d’uree, de creatinine et des 
electrolytes suivants : Na, HCO3, Ca, Ph, K, ainsi que le taux d’hemo- 
globine, des protides et de la glycemie. Sur les enregistrements electro- 
cardiographiques, depister des modifications de 1’onde T revelatrices 
d’une hyperkaliemie. 
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6. A la phase aigue, utiliser un appareillage de surveillance automa- 
tique (electrocardiogramme, frequence respiratoire, frequence car- 
diaque). La mise en place d’un catheter veineux central avec prise de 
pression peut etre necessaire. 

7. L’apport d’eau et d’electrolytes doit etre defini chaque jour en 
fonction des resultats ci-dessus. En principe, l’apport hydrique chez un 
malade totalement anurique, n’ayant pas de pertes extrarenales anor- 
malement elevees, ne doit pas depasser 500 a 600 ml/24 h. Le poids du 
malade doit rester stable. 

8. L 'epuration extrarenale (voir Dialyse peritoneale, p. 128 et Hemo- 
dialyse, p. 181) est necessaire dans les circonstances suivantes : 

a) cedeme pulmonaire, encephalopathie, hemorragie digestive, 
pericardite ; 

b) gravite de l’insuffisance renale, uree sanguine superieure a 
35 mmol/1 (discute) ; 

c) hyperkaliemie superieure a 6,5 mmol/1 ou rapidement evolutive, 
acidose metabolique severe (HCO3 < 8 mmol/1, pH < 7,2). 


PRINCIPALES VARIETES DE NEPHROPATHIES 
MEDICAMENTEUSES 

Tableau 157. — Principales varietes de 




<athies medicamenteuses. 


TYPE DE NEPHROPATHIE 




MEDICAMENTS 


Insuffisance renale 
aigue (toxicite 
tubulaire, tubulo- 
interstitielle 
ou interstitielle 
aigue) 


Toxicite direct) 




2cte * 

\y 


Aminoglycosides 

Amphotericine B 

Tetracyclines, colistine 

Tenofovir, cidofovir, foscarnet, aciclovir, 

inhibiteurs de la protease du VIH 

Bismuth, mercure 

Methotrexate 

Produits de contraste iodes 
Immunoglobulines IV 
Cisplatine 

Produits fortement osmotiques (Mannitol) 


Mecanisme 

immuno-allergique 


Anti-inflammatoires non steroi'diens 

Diuretiques thiazidiques 

Furosemide 

Antivitamine K 

Allopurinol 

Methicilline, penicilline G, ampicilline 

Rifampicine 

Ciprofloxacine 

T rimethoprime-Cotrimoxazole 
Omeprazole 


Nephropathie 
progressive 
ou chronique 
(avec ou sans 
insuffisance renale) 


Nephrite 

interstitielle 


Analgesiques 
Sels de lithium 
Methyl CCNU 
Derives du platine 
Acide aristolochique 


Nephropathies 
glomerulaires : 
proteinurie 


Penicillamine 
Sels d’or 
Sels de bismuth 

Anti-inflammatoires non steroi'diens 


854 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Tableau 157. — Principals uarietes de nephropathies medicamenteuses. (suite) 


TYPE DE NEPHROPATHIE 

MEDICAMENTS 


Microangiopathie 

thrombotique 

Cyclosporine, FK506 

Anti-VEGF 

Gemcitabine 

Cocaine 

Quinine 

Contraceptifs oraux 

Mitomycine C 


SYNDROME NEPHRITIQUE AIGU 

Proliferation cellulaire inflammatoire intraglomerulaire avec parfois des depots 
anormaux (complexes immuns, immunoglobulines, complement...) : il est typique- 
ment observe au cours de la glomerulonephrite aigue post-infectieuse, mais peut 
reveler une glomerulonephrite membrano-proliferative, une nephropathie du pur- 
pura rhumatoi'de, une nephropathie lupique, un syndrome de Wegener, un syn- 
drome de Goodpasture, etc. 


Diagnostic 

Base sur l’apparition brutale d’oedemes, d’une proteinurie, d’une 
hematurie, d’une hypertension arterielle et tre^Ssouvent d’une insuffi- 
sance renale. 

vv 

SYNDROME NEPHROTIQUE 


•Lire avec fuite d’albumine et hypoalbumi- 


Resulte d’une nephropathie glomeruli 
nemie. Principales causes : 

1. Syndromes nephrotiques secondaire 

a) a une maladie generate : diabete^mylose, lupus, purpura rhumatoi'de, vas- 
cularite, syndrome d ’Alport, hepatite B et C, VIH ; 

b) a certains medicaments (sels d’or, D-penicillamine, anti-inflammatoires non 
steroi'diens). 

2. Syndromes nephrotiques des glomerulonephrites primitives (voir p. 857) et 
de la nephrose lipoi'dique (voir p. 855). 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La proteinurie abondante (> 3 g/24 h). 

2. L’hypoalbuminemie (< 30 g/1) et l’hypoprotidemie. 

3. Les oedemes blancs et mous (peuvent disparaTtre ou manquer en 
cas de depletion hydrosodee). 


Explorations 

1. Diminution des proteines totales du plasma (< 60 g/1). 

2. Hypoalbuminemie (< 30 g/1). A l’electrophorese des proteines plas- 
matiques, augmentation des alpha-2 globulines et souvent baisse des 
immunoglobulines. 

3. Augmentation frequente du cholesterol sanguin. 

4. Dosage de la creatininemie, recherche d’une hematurie. 

5. La biopsie renale est tres souvent necessaire pour preciser la 
nature de la glomerulopathie et le traitement (voir Nephrose lipoi’dique, 
p. 855 et Glomerulonephrites primitives, p. 857). 
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Principales complications 

1. Sensibilite accrue aux infections bacteriennes, accidents throm- 
boemboliques (notamment thrombose des veines renales). 

2. Dans les syndromes nephrotiques de longue evolution, risque car- 
diovasculaire, denutrition proteique, retard de croissance chez l’enfant. 

3. Evolution de la nephropathie causale vers l’insuffisance renale 
chronique. 

Traitement 

1. Symptomatique. Dans tous les cas, traitement du syndrome oede- 
mateux par restriction hydrosodee, diuretiques (diuretiques de l’anse, 
thiazidiques, eventuellement modamide ou spironolactone). Si albumi- 
nemie inferieure a 20 g/1, prevention des accidents thromboemboliques 
par antivitamine K. Les regimes hypo- ou hyperprotidiques sont contre- 
indiques. Chez l’enfant, supplementation en vitamine D et en calcium. 

2. Etiologique. II n’est pas toujours possible. II depend de la nature de 
la nephropathie glomerulaire et done des donnees anatomopatholo- 
giques et/ou du contexte. 


NEPHROSE LIPOIDIQUE 

Syn : syndrome nephrotique a lesions glomerulaires minimes. Correspond a des 
glomerules normaux en microscopie optique et immunofluorescence negative, et 
parfois a une hyalinose segmentaire et focale. Syndrome nephrotique le plus fre- 
quent chez 1’ enfant. C%-- > 

Diagnostic 

Syndrome nephrotique pur (sans 
turie, ni insuffisance rejjale^o^uc 
volemie). ^4 

Explorations 


hypertension arterielle, ni hema- 
lors seulement fonctionnelle par hypo- 


Biopsie si sujet adulte ou si presentation ou evolution atypique. 


Traitement 

1. Corticotherapie (bien que des remissions et des guerisons sponta- 
nees puissent se voir). Le schema suivant peut etre propose : 1 mg/kg/j 
de prednisone jusqu’a la remission, puis decroissance progressive pen- 
dant 3 a 4 mois suivants. Chez l’enfant, la dose initiale est de 60 mg/m 2 /j 
a poursuivre pendant 2 mois puis 60 mg/m 2 1 jour sur 2 et decroissance 
pour une duree totale de 4 mois 1/2). 

2. Dans certains cas, 1’evolution est caracterisee par une recidive des la 
baisse ou l’arret des corticoi'des (cortico-dependance) ou des rechutes fre- 
quentes. Dans ces dernieres eventualites, l’usage d’immunosuppresseurs 
est justifie (ciclosporine, cyclophosphamide, mycophenolate mofetil) mais 
ces traitements ne seront entrepris qu’en milieu hospitalier specialise. 
Beaucoup plus rares sont les formes cortico-resistantes. 


SYNDROMES NEPHROTIQUES FAMILIAUX 

Dans des syndromes nephrotiques a priori idiopathiques, des mutations por- 
tant sur une quinzaine de genes ont ete identifiees recemment et rendent compte 
d’une majorite des cas familiaux mais peuvent aussi etre decelees dans 10-20 % 
des cas sporadiques (voir tableau 158). Ces formes genetiques sont le plus souvent 
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resistantes aux traitements usuels, en particulier corticoides et inhibiteurs de la 
calcineurine. Ces genes codent le plus souvent pour des proteines podocytaires. 
Une mutation doit etre recherchee en cas de debut tres precoce de la maladie 
(<1 an) ou en cas de cortico-resistance, chez l’enfant en particulier. 


Tableau 158. — Syndromes nephrotiques familiaux : principaux genes impliques. 


SYNDROME 

gEne 

PROTfilNE 

TRANSMISSION 

de type finlandais 

NPHS1 

Nephrine 

AR 

resistant aux steroides de type 2 

NPHS2 

Podocine 

AR 

resistant aux steroides de type 3 

PLCE1 

Phospholipase C epsilon 1 

AR 

de Denys-Drash 

WT1 

Wilms tumor 1 

AD 

de Frasier 

WT1 

Wilms tumor 1 

AD 

HSF de type 1 

ACTN4 

Alpha-actinine 4 

AD 

HSF de type 2 

TRPC6 

Transient receptor potential 
cation channel, homolog 6 

AD 

HSF de type 3 

CD2AP 

CD2-associatec^roteine 

AR/AD 


HSF : hyalinose segmentaire et focale ; AR : autosomique recessif ; AtT^utreomique dominant. 

• • # 

GLOMERULONEPHRITE A< GU: 

Origine infectieuse (frequemment streptococcique), 3 semaines avant l’appari- 
tion des signes renaux, on retjiQuyfe m^episode infectieux, en particulier une 
angine, une scarlatine, une siriusite, une pyodermite ou une infection localisee. 
Guerit sans sequelles. 



Diagnostic 

Syndrome nephritique : oedemes plus ou moins nets, poussee 
d’hypertension arterielle, hematurie microscopique ou macroscopique 
(urines rares et foncees), proteinurie, alteration le plus souvent 
moderee de la fonction renale. 


Explorations 

1. Proteinurie (parfois syndrome nephrotique transitoire), hema- 
turie. 

2. Abaissement du complement serique (C3), tres en faveur du dia- 
gnostic de glomerulonephrite aigue post-infectieuse. Le retour a la nor- 
male du C3 en 4 a 6 semaines atteste de la guerison de la maladie. 

3. Le diagnostic peut etre affirme par la ponction biopsie renale (sys- 
tematique chez l’adulte) revelant une glomerulonephrite proliferative 
endocapillaire, un aspect exsudatif avec polynucleaires et des depots 
extra-membraneux (humps). 

Traitement 

Antibiotiques si le foyer infectieux persiste. Repos, restriction hydro- 
sodee, diuretiques et hypotenseurs. 
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NEPHROPATHIES GLOMERULAIRES 

Syn. : glomerulonephrites, glomerulopathies. Ensemble des maladies renales ou 
les lesions sont primitivement glomerulaires qu’il s’agisse, isoles ou associes, de 
depots anormaux (immunoglobulines, complexes immuns, complement, substance 
amylo'ide...), de proliferation des cellules mesangiales, endotheliales ou epithe- 
liales, de lesions de sclerose, de necrose ou secondaires a l’ischemie par exemple. 
L’anomalie urinaire commune a toutes les affections est la proteinurie qui peut 
etre tres abondante et realiser alors un syndrome nephrotique. Une hematurie 
micro- ou macroscopique est souvent associee a la proteinurie. La biopsie renale 
doit toujours etre faite en l’absence de contre-indication (voir p. 1681). 

On distingue : 

1. Les glomerulonephrites chroniques secondaires : 

a) a une maladie generate qui peut etre ignoree ou latente ou dont l’atteinte 
renale n’est qu’une des manifestations : diabete, lupus, amylose, purpura rhuma- 
toi'de (maladie de Schonlein-Henoch), syndrome de Goodpasture, syndrome de 
Wegener, myelome, syndrome d’Alport ; 

b) a des medicaments : sels d’or, penicillamine, par exemple (voir tableau 157, 
p. 853). 

2. Les glomerulonephrites primitives : elles sont classees selon l’aspect histo- 
logique observe par biopsie renale (voir tableau 159). 


Tableau 159. — Glomerulonephrites primitives : 
principaux aspects cliniques^et evolutifs. 


BIOPSIE RENALE 

CLINIQUE 


TRAITEMENT 

Glomerulonephrites 
proliferatives extra- 
et/ou endocapillaires 

Glomerulo- 
nephrites rapide- { 
ment progressives ; 
insuffisance renale 
aigue ; 

syndrome nephri- 

dans feiserum 

A§^^rtion 
^aurie frequente 

Pronostic severe 
justifiant une cortico- 
therapie a forte dose, 
des immunosuppres- 
seurs, parfois 
des echanges 
plasmatiques. 

Efficacite inconstante 

1) Lesions 
glomerulaires 
minimes (LGM) 

2) Hyalinose 
segmentaire et focale 
(HSF) 

Sjmdrome 
nephrotique 
le plus souvent 
pur dans les LGM 

LGM : cortico- 
therapie effi- 
cace. Cortico- 
dependance 
et rechutes 
possibles 

HSF : cortico- 
therapie d’effica- 
cite variable. 
Cortico- 
resistance 
et progression 
frequente vers 
l’insuffisance 
renale chronique 

Prednisone : forte 
dose initiate (1 mg/kg/j 
ou 60 mg/m 2 ) suivie 
d’une decroissance 
lente. Associer 
un immuno- 
suppresseur 
(ciclosporine 
le plus souvent) 
si cortico-dependance 
ou rechutes multiples 

Glomerulonephrite 
extra-membra- 
neuse : depots d’IgG 
et de complement 
(C3) sur le versant 
externe 

de la membrane 
basale glomerulaire 

Syndrome 

nephrotique 

Remissions 

spontanees 

possibles 

Insuffisance 

renale chronique 

possible 

Inhibiteurs 
de 1’enzyme 
de conversion. 

Si signes de gravite 
et syndrome nephro- 
tique persistant, 
corticoi'des et 
immunosuppresseurs 


ANCA : anticorps anticytoplasme des neutrophiles ; MBG : membrane basale glomerulaire. 
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Tableau 159. — Glomerulonephrites primitives : 
principaux aspects cliniques et evolutifs. (suite) 


BIOPSIE RENALE 

CLINIQUE 

Evolution 

TRAITEMENT 

Glomerulonephrite 

membrano- 

proliferative 

Hypocomplemen- 
temie, facteur 
nephritique C3 
Syndrome 
nephrotique 

Insuffisance 
renale chronique 
possible 

Si signes de gravite, 
discuter corticoi'des 
(efficacite 
inconstante) 

Glomerulonephrite 
a depots inter- 
capillaires d’lgA 
(maladie de Berger) 

Hematurie micro- 
ou macroscopique 
intermittente 
et proteinurie 

Insuffisance 
renale chronique 
possible 

Inhibiteurs 
de l’enzyme 
de conversion 

Si signes de gravite, 
corticotherapie 

6 mois 


ANCA : anticorps anticytoplasme des neutrophiles ; MBG : membrane basale giomerulaire. 


REIN DES VASCULARITES 

Le terme de vascularite regroupe des maladies systemiques (granulomatose de 
Wegener, angeite de Churg et Strauss, polyangeite micFoscopique, cryoglobulinemie 
essentielle, purpura rhumatoi'de, syndrome de Goodpasture, voir chacun de ces mots) 
caracterisees selon les cas par des lesions des arteres et arterioles intrarenales et des 
capillaires glomerulaires parmi lesquelles des lesions de vascularite necrosante. 

Diagnostic 

Insuffisance renale aigue ou rapidement progressive avec hematurie 
micro- ou macroscopique et proteifl||i™?. 

Signes extra-renaux q u and i Is exlgien t . 

Explorations 

1. Rechercher la presenc^ d’ANCA (voir Vascularites 
p. 1009) ou d’anticorps anti-membrane basale giomerulaire : 
diagnostic. 

2. Biopsie renale indispensable. 


a ANCA, 
oriente le 


Traitement 

Le plus rapidement possible, corticoi'de, immunosuppresseurs, voire 
echanges plasmatiques pour eviter la progression de l’insuffisance 
renale. 


ATTEINTE RENALE DE LA LIPODYSTROPHIE 
PARTIELLE 

Syn : lipodystrophie progressive, maladie de Barraquer-Simons. Maladie 
acquise de cause inconnue. Pronostic renal defavorable. 

Diagnostic 

1. Debut dans l’enfance : disparition progressive de la graisse sous- 
cutanee de la face et moins constamment des membres superieurs et 
du tronc. 

2. L’atteinte renale est frequente sous forme d’une glomerulo- 
nephrite membrano-proliferative de type II avec depots denses au sein 
des membranes basales. Evolution chronique souvent severe. 
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Explorations 

Baisse de la fraction C3 du complement et presence d’un facteur 
nephritique (C3 Nef) traduisant une activation de la voie alterne du 
complement (voir p. 1594). 

Traitement 

Efficacite de la corticotherapie inconstante. Recours a la dialyse. La 
maladie recidive sur le greffon apres transplantation. 


SYNDROME D’ALPORT 


Maladie genetique liee a une mutation d’un gene codant pour une chaTne alpha 
du collagene IV de certaines membranes basales, notamment du capillaire glome- 
rulaire. II existe plusieurs modes de transmission dont le plus frequent est la trans- 
mission liee a l’X (Xq22). 


Diagnostic 

1. Nephropathie glomerulaire. Elle se manifeste en general tres tot 
dans la vie par une hematurie parfois macroscopique et intermittente. 
Une proteinurie apparaTt plus tardivement parfois nephrotique. Pro- 
gression de l’insuffisance renale chronique conduisant les patients vers 
l’hemodialyse periodique vers Page de 20 ou 30 ans. 

2. Surdite de perception d’apparition progressive. 

3. Lesions oculaires touchant essentiellem^pt le cristallin (lenticone) 
et parfois la macula. 

4. Formes sans atteinte auditive ni oculaire, 
thrombopathie. 

Traitement 

Antiproteinurique (inhibiteurs de l’enzyme de conversion). Dialyse 
et transplantation rep^m. ' “ 

AMYLOSE RENAL 


ou associees a une 



Nephropathie caracterisee par des depots de substance amyloide dont il existe 
plusieurs types : 

1 . Amylose AA de la fievre mediterraneenne familiale (maladie periodique), des 
suppurations ou des maladies inflammatoires chroniques. 

2. Amylose AL primitive ou secondaire au myelome. 

3. Autres amyloses hereditaires (transthyretine, apolipoproteine AI ou All, gel- 
soline, lysozyme, chaTne alpha du fibrinogene). 

Diagnostic 

Syndrome nephrotique tres frequent. La taille des reins est parfois aug- 
mentee, ce qui est tres evocateur dans un contexte d’insuffiscmce renale. 
L’evolution se fait habituellement vers l’insuffisance renale chronique. 


Exploration 

Biopsie renale (si le diagnostic n’est pas porte par la biopsie d’un 
autre tissu concerne par les depots d’amylose). 


Traitement 

1. Amylose AA de la fievre mediterraneenne : prevenue par la colchi- 
cine (voir p. 103). 

2. Amylose AL : les traitements a visee hematologique s’inspirant de 
ceux du myelome multiple (voir p. 725) peuvent avoir un effet sur l’amy- 
lose AL primitive. 
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3. L’insuffisance renale peut necessiter le recours a la dialyse, voire 
a la transplantation renale. 


REIN DU LUPUS ERYTHEMATEUX DISSEMINE 


L’atteinte renale est extremement frequente et fait toute la gravite de la maladie. 
On distingue six classes selon la classification de l’Organisation mondiale de la 
sante : glomerules normaux en microscopie optique et depots mesangiaux (!) ; pro- 
liferation mesangiale (II) ; glomerulonephrite proliferative segmentaire et focale 
(III) ; glomerulonephrite proliferative diffuse (IV) ; glomerulonephrite extramem- 
braneuse (V) ; sclerose glomerulaire evoluee (VI). Elle peut etre revelatrice d’un 
lupus erythemateux dissemine (voir p. 1001). 

Diagnostic 

Proteinurie parfois abondante avec syndrome nephrotique, associee 
a une hematurie microscopique. Un syndrome nephritique aigu peut 
marquer le debut de l’atteinte renale. 

Explorations 

Biopsie renale indispensable si anomalie du sediment urinaire pour 
preciser les lesions glomerulaires et definir le traitement. 


Traitement 

Voir Lupus erythemateux dissemine p. 1001. Les formes severes 
(classes III et IV) justifient d’associer cortico'idfcs et immunosuppres- 
seur, ce qui peut eviter revolution vers l’insuffisance renale chronique 
et la dialyse. v ) ' 

SYNDROME DE GOODPASTURE 

Syndrome relativement rare frappant plus les hommes que les femmes caracte- 
rise par la presence d’auto-antigonJs al^miembrane basale glomerulaire, actifs 
egalement contre les alveoles pulmo 



Diagnostic 

Hemoptysies avec radiologiquement un syndrome alveolo-interstitiel 
qui peut etre fugace. Atteinte renale inaugurate ou secondaire, parfois 
isolee, caracterisee par un syndrome de glomerulonephrite rapidement 
progressive avec a la biopsie des lesions de vascularite necrosante. 
Anurie frequente et mauvais pronostic renal avec risque devolution 
vers l’insuffisance renale terminale. 


Explorations 

Auto-anticorps anti-membrane basale glomerulaire dans le sang et le 
long de la membrane basale glomerulaire (aspect lineaire). Lavage 
broncho-alveolaire (siderophages). 

Traitement 

Corticoides, immunosuppresseurs et echanges plasmatiques. 


REIN DU MYELOME 

L’atteinte de la fonction renale au cours du myelome peut resulter de plusieurs 
facteurs. 

1. Une proteinurie de charnes legeres (voir p. 847), dont les consequences peu- 
vent revetir trois aspects distincts : 

a) une nephropathie tubulo-interstitielle aigue, resultant de la coprecipitation des 
charnes legeres monoclonales (Kappa ou Lambda) et de la proteine de Tamm Hors- 
fall (presentes dans la branche ascendante de l’anse de Henle) dans les tubules 
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entramant une insuffisance renale aigue (voir p. 850). Cet accident est favorise par 
une reduction du debit de filtration glomerulaire (deshydratation), des urines 
acides, ou par l’interaction de substances comme les agents de contraste iodes ; 

b) une maladie par depots de chaTnes legeres dans les capillaires glomerulaires 
(maladie des depots de chaTnes legeres ou syndrome de Randall, voir p. 727) ; 

c) la constitution de depots de substance amyloide faite de chaTnes legeres (amy- 
lose AL, voir p. 1017). 

Dans ces deux derniers cas, la nature de la proteinurie est modifiee : aux 
chaTnes legeres se superpose une proteinurie de type glomerulaire sur l’electro- 
phorese des proteines urinaires. 

2. L’hypercalcemie peut etre egalement responsable d’une insuffisance renale 
secondaire a la polyurie et a la deshydratation (voir p. 889). 


Diagnostic 

L’atteinte renale peut etre revelatrice. A ce titre, toute insuffisance 
renale aigue ou chronique chez un sujet d’age mur legitime la recherche 
d’une proteine monoclonale dans le sang et les urines. 


Traitement 

1. Preventif : diurese entretenue par boissons abondantes et modere- 
ment alcalines (sauf si hypercalcemie : risque de nephrocalcinose). 
Renforcer ces mesures en cas d’injection de produits de contraste 
iodes (urographie intraveineuse, scanner avec injection notamment). 

2. Curatif : apres compensation d’une ^ventuelle deshydratation, 
tenter une diurese forcee par furosemide, en compensant rigoureuse- 
ment le volume de la diurese par un appScr^e solutes sales. Maintenir 
le pH urinaire a plus de 7 par un^alealinisation adequate. En cas 
d’echec, epuration extrarenale. 

3. Etiologique : traitement du myelome multiple (p. 725), de l’amy- 
lose AL (p. 1017). 

NEPHROPATHIES DES CRYOGLOBULINEMIES 


MIXTES 




L’atteinte renale peut se manifester par un syndrome nephritique aigu avec 
insuffisance renale aigue parfois irreversible ou par une insuffisance renale chro- 
nique progressive avec proteinurie, parfois hematurie, dont 1’evolution peut etre 
severe. Voir Cryoglobulinemies, p. 728. 


SYNDROME HEMOLYTIQUE ET UREMIQUE 

Syndrome rare caracterise par des lesions de microangiopathie thrombotique pre- 
dominant dans les capillaires glomerulaires. Causes multiples : infection virale, infec- 
tion bacterienne notamment enterocolite a E. coli 0157:H7 (qui peut survenir par 
petites epidemies d’origine alimentaire), contraceptifs oraux, post-partum, cancers, 
chimiotherapie anticancereuse. Dans les formes atypiques, facteurs genetiques avec 
mutations homo- ou heterozygotes de facteur regulateurs de la voie alterne du com- 
plement (facteur H, facteur I, MCP) ou presence d’anticorps anti-facteur H. Voir aussi 
Syndrome de Moschcowitz (ou purpura thrombotique thrombocytopenique, p. 731). 

Diagnostic 

Insuffisance renale souvent oligo-anurique. Purpura. 

Explorations 

1. Hemogramme (cle du diagnostic) : thrombopenie (souvent 
majeure), anemie hemolytique avec hematies fragmentees (schizo- 
cytes) et haptoglobine effondree. 

2. Biopsie renale : microthrombi et lesions capillaires glomerulaires. 
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Traitement 

Perfusions de plasma frais congele, echanges plasmatiques et dialyse 
si necessaire. Le pronostic renal est favorable dans les formes typiques 
de l’enfant. II est moins bon chez l’adulte et dans les formes atypiques. 


NEPHROPATHIES GRAVIDIQUES 

Ensemble des complications renales de la grossesse ou de ses suites imme- 
diates. Voir Pre-eclampsie, p. 1396, Eclampsie, p. 1397, Syndrome hemolytique et 
uremique, ci-dessus. 


NECROSE CORTICALE RENALE BILATERALE 

Syn : syndrome de Sheehan. Necrose de tous les elements anatomiques compris 
dans la zone situee le long de la region corticale des deux reins. Observee dans 
les suites d’une grossesse compliquee d’un hematome retroplacentaire, d’une pan- 
creatite aigue, d’une septicemie ou, chez l’enfant, d’une deshydratation grave. 


Diagnostic 

Dans la forme massive, diffuse, anurie irreversible. La forme partielle, 
focale, peut evoluer vers l’insuffisance renale chronique avec fonction 
renale residuelle. a 

Traitement 

Dans les necroses totales, hemodialyse et/ou transplantation renale 
(T anurie est definitive et le plus souvent totale). 


Exploration 

L’IRM renale est l’examen de choix. 



FIEVRE HEMORRAGIQUE AVEC SYNDROME RENAL 


Maladie due a des Hantavirus appartenant a la famille des Bunyaviridae. L’agent 
pathogene est transmis par des petits rongeurs du genre campagnol. La penetra- 
tion du virus chez l’homme se fait par voie respiratoire generalement en milieu 
rural et apres un sejour en milieu mal ventile (grenier par exemple). En France, 
l’affection est souvent localisee dans les regions de l’Est et du Nord (elle existe 
dans d’autres regions du monde sous d’autres noms : nephropathia epidemica en 
Europe du Nord, fievre hemorragique de Coree en Extreme-Orient...). 


Diagnostic 

Fievre, myalgies, lombalgies, troubles digestifs, myopie aigue tres 
evocatrice, thrombopenie. L’atteinte renale (nephropathie interstitielle 
aigue) apparaTt au bout de quelques jours, faite d’une proteinurie par- 
fois abondante, d’une hematurie et d’une insuffisance renale. Elle 
s’accompagne de douleurs lombaires. La guerison se fait spontanement 
vers la guerison sans sequelle. 

La frequence de la maladie est certainement sous-estimee : tout syn- 
drome grippal avec thrombopenie et atteinte renale doit faire evoquer 
le diagnostic. 


Explorations 

Serodiagnostic et identification de la souche virale (virus Puumala en 
Europe du Nord et en France). 
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Traitement 

Pas de traitement specifique. L’insuffisance renale rend parfois 
necessaire le recours a quelques seances d’hemodialyse. 


FIBROSE RETROPERITONEALE 

Fibrose par envahissement de la graisse retroperitoneale par un processus 
inflammatoire cellulo-fibreux engainant la veine cave et les ureteres. Causes : 

1. Envahissement tumoral du retroperitoine par un cancer pancreatique, gas- 
trique, ovarien, uterin, mammaire, un lymphome malin, etc. 

2. Fibrose retroperitoneale idiopathique, histiocytose de type Chester-Erdheim 
ou fibrose secondaire a un traitement prolonge par de fortes doses de methyser- 
gide chez les migraineux ou a un anevrisme de l’aorte abdominale. 

Le pronostic depend de la cause de la fibrose (cancer), de son eventuelle 
extension avec destruction progressive des reins et insuffisance renale chro- 
nique. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les lombalgies, parfois des episodes douloureux, souvent bilate- 
raux a type de coliques nephretiques. 

2. La nycturie ou des episodes oligurfques ou anuriques a eclipse 
tres evocateurs. 

3. Une insuffisance renale progressive. 

4. Un syndrome inflammatoire. 

‘TV' 

Explorations 

Echographie : dilatation bil&t&rale parfois asymetrique des cavites 
pyelocalicielles. Le scanner ou FIRM visualisent la fibrose, son exten- 
sion, les ureteres et Ids arteres renales qui peuvent etre engainees. 
Biopsie en cas de damte etibfogique. 

Traitement 

Chirurgical : ureterolyse. Medical : corticotherapie, tamoxifene. 
Remissions completes prolongees possibles, mais risque de rechute 
necessitant un suivi prolonge. 


NEPHROCALCINOSE 

Augmentation diffuse du contenu en calcium des reins sous forme microsco- 
pique ou macroscopique. Causes : 

1. Toutes les causes d ' hypercalcemie chronique : intoxication vitaminique D, 
hyperparathyroidie, sarcoidose, lesions osseuses lytiques, osteoporose rapide- 
ment progressive (immobilisation, Cushing), exces de calcium (syndrome de Bur- 
nett chez les ulcereux buveurs de lait ou traites par les alcalins). L’hypercalcemie 
peut avoir disparu quand on decouvre la nephrocalcinose, par exemple lorsque 
celle-ci entrame une insuffisance renale qui tend a masquer l’elevation du calcium 
sanguin. 

2. Certaines tubulopathies (syndrome de Dent, syndrome de Bartter, acidose 
tubulaire distale), Fhypercalciurie idiopathique, le syndrome d’hypercalciurie 
hypomagnesemique, certains syndromes de Fanconi, l’hypothyroidie congenitcile, 
l’hypokaliemie chronique, l’oxalose ou hyperoxalurie primitive. 

3. Causes locales : ectasies canaliculaires precalicielles ou maladie de Cacchi et 
Ricci (voir p. 864), necrose papillaire renale (voir p. 869), necrose corticale. Le rein 
« mastic » de la tuberculose renale correspond a d’anciennes cavernes contenant 
du caseum secondairement calcifie. 
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ECTASIES CANALICULAIRES PRECALICIELLES 

Syn : rein en eponge ou maladie de Cacchi et Ricci. Maladie congenitale benigne, 
parfois familiale, caracterisee par des dilatations kystiques des tubules collecteurs 
dans la region medullaire precalicielle. 

Diagnostic 

Episodes de coliques nephretiques dues a la migration de petits 
calculs formes dans les ectasies tubulaires. Maladie frequemment asso- 
ciee a une hypercalciurie et une hypocitraturie sans acidose (tradui- 
sant un deficit distal incomplet de l’acidification des urines). 

Explorations 

Le diagnostic est fait par l’urographie intraveineuse ou le scanner a 
la phase d’excretion montrant l’opacification par le produit de 
contraste des tubes collecteurs dilates en regard des fonds caliciels 
sous forme de stries convergentes. Sur le cliche sans preparation, les 
calculs sont regroupes en regard des calices. 

Traitement 

Celui des complications (pas de traitement specifique). 


TUBULOPATHIES CHRONIQUES 

Dysfonctionnement tubulaire congenital ou afequis. Congenital (voir 
tableau 160) ou parfois associe a des maladies bjhrbniques acquises : myelome, 
sarcoi'dose, syndrome de Gougerot-Sjogren, abu$ d’analgesiques, intoxication par 
les metaux lourds, etc. a 


NEPHRITES INTERSTIJfEO.ES 

Maladies renales caracteris€es par des phenomenes inflammatoires avec ou 
sans fibrose du tissu interstitiel. Selon le processus en cause et revolution, on les 
classe en plusieurs categories : " 

1. Nephrites interstitielles aigues : 

a) infectieuses (pyelonephrite aigue, voir p. 868) ; 

b) immuno-allergiques (voir Insuffisance renale aigue, p. 850). 

2. Nephrites interstitielles chroniques : 

a) infectieuses (syn : pyelonephrites chroniques). Elies ont pour origine une 
anomalie acquise ou congenitale de la voie excretrice : lithiase, malformation de 
la jonction pyelo-ureterale, mega-uretere, reflux vesico-ureteral, hypertrophie 
prostatique. Elies evoluent le plus souvent lentement vers l’insuffisance renale 
chronique. L’hypertension arterielle est moderee et tardive. La polyurie est fre- 
quente avec fuite sodee urinaire ; 

b) non infectieuses. La plus caracteristique est la nephropathie par abus d’anal- 
gesiques essentiellement la phenacetine (retiree du marche) et a un moindre degre 
le paracetamol et les salicyles. L’ingestion de quantites importantes d’analge- 
siques est necessaire a l’apparition de la nephropathie. Les episodes de necrose 
papillaire en sont tres evocateurs (mais non pathognomoniques). L’arret de 
l’intoxication permet a un stade precoce d’arreter 1’evolution ; 

c) autres causes de nephrites interstitielles chroniques : hypercalcemie, deficit 
potassique chronique (par exemple, abus de laxatifs et/ou de diuretiques), lithium, 
herbes chinoises ou nephropathie des Balkans (acide aristolochique). 

3. Granulomes interstitiels : 

Formes particulieres de nephropathies interstitielles aigues ou chroniques ou 
les lesions non diffuses forment des amas inflammatoires cellulaires. Seule la 
biopsie renale permet d’en faire le diagnostic et d’orienter la recherche etiolo- 
gique : sarcoi'dose, tuberculose, medicament (methicilline), toxoplasmose, lepre, 
maladie de Wegener, etc. 


Tableau 160. — Principales tubulopathies congenitales. 
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Attention ! Ce serait une faute de prendre pour une tubulopathie congenitale (notamment une acidose tubulaire) le retentissement renal d’une anomalie congenitale des voies urinaires excretrices. 
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NEPHRONOPHTISE 

Nephropathie juvenile tubulo-interstitielle chronique familiale se transmettant 
selon le mode autosomique recessif. Quatre variants sont decrits : une forme juve- 
nile (mutation du gene NPH1 en 2ql3), une forme infantile (mutation du gene NPH2 
en 9q31), une forme de l’adolescent (mutation du gene NPH3 en 3q22) et une forme 
de 1’ adult e (mutations du gene NHP4 en lp36), avec un age median de debut de la 
maladie respectivement vers 13, 1 a 3, 19 et 11 a 34 ans. La nephropathie est par- 
fois associee a une atteinte oculaire, la degenerescence tapeto-retinienne (syn- 
drome de Senior-Loken), a une apraxie oculomotrice (syndrome de Cogan) ou a 
une atteinte cerebrale (hypoplasie du vermis cerebelleux, ataxie, hypotonie, retard 
de developpement, troubles de la ventilation et apraxie oculomotrice, definissant 
le syndrome de Joubert). 

Diagnostic 

Polyurie, polydipsie parfois importante, retard de croissance, ano- 
malies osseuses et insuffisance renale progressive, absence de protei- 
nurie. Frequence d’un syndrome de perte de sodium avec insuffisance 
renale fonctionnelle. L’insuffisance renale d’abord moderee evolue vers 
le stade terminal. 


Explorations 

L’echographie peut montrer des kystes medullaires. 

Le diagnostic repose sur la notion de maladie familiale, si d’autres 
membres de la fratrie sont atteints et surtout/Spr la biopsie renale. 




out sur li 


LITHIASES RENALES 

1. Lithiase calcique, la plus frequente (90 %). II s’agit le plus souvent d’oxalate 

de calcium, plus rarement de phosphatd^auiie carbonate de calcium ; ces calculs 
sont radio-opaques. ‘ _ 

2. Lithiase phospho-ammoniaco-magnesienne (1-2 %). C est une lithiase surve- 
nant dans des urines infectees, de pH alcalin ; plus frequente chez la femme ; 
calculs radiologiquement moins ofjaques que l’oxalate de calcium. 

3. Lithiase urique (5-10 % des calculs urinaires). Radio-transparente, sauf si cal- 
cifiee ; le pH des urines est acide ; elle n’est pas toujours associee a une hyper- 
uricemie. 

4. Lithiase cystinique, rare (moins de 1 %). Souvent familiale, precoce et recidivante. 
Les calculs sont faiblement radio-opaques et de contour lisse. Le diagnostic est affirme 
par chromatographie des acides amines urinaires voir tableau 237, p. 1782. 

5. Lithiases medicamenteuses. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les douleurs lombaires plus ou moins typiques, au maximum 
coliques nephretiques, avec ou sans hematurie macroscopique. 

2. Plus rarement des infections urinaires, des signes d’irritation vesi- 
cale. 

3. L’emission eventuelle de calculs dans les urines. 


Explorations 

1. Imagerie : abdomen sans preparation et echographie ou scanner 
avec irradiation reduite. 

2. L’analyse chimique des calculs emis (recueillis par tamisage syste- 
matique des urines) et etude de la cristallurie. 

3. 11s recherchent la cause de la lithiase qui devra eventuellement 
etre traitee : uricemie (goutte, voir p. 963), calcemie et phosphoremie 
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(hyperparathyroidie primaire, voir p. 926), cystinurie (voir p. 974), 
hyperoxalurie. 

4. Toutes les causes de stase urinaire peuvent etre responsables 
d’une precipitation lithiasique : anomalie de la jonction pyelo-ureterale, 
obstacle cervico-prostatique en cas de lithiase vesicale. 

5. L’infection urinaire a Proteus et aux autres germes ureasiques est 
responsable de la lithogenese de certains calculs phospho-ammoniaco- 
magnesiens. 

Principales complications 

Insuffisance renale aigue oligo-anurique obstructive si bilaterale ou 
rein unique. Infection urinaire obstructive et choc septique (voir Pyelo- 
nephrites aigues, ci-dessous). Nephropathie interstitielle chronique. 

Traitement 

1. Diurese abondante en l’absence de crise de colique nephretique. 

2. Dans tous les cas, conseiller un regime avec des apports moderes 
en sel (surveillance de la natriurese) et en proteines. 

3. Lithiase urique : 

a) regime pauvre en purines : supprimer cervelles, ris de veau, gibier, 
charcuterie, viandes fumees et faisandees, foie gras, poisson, caviar, 
crustaces, fromages forts, the, cafe, chocolat. Conseiller une alimenta- 
tion sans exces de viande ; 

b) alcalinisation des urines : le pH clpit etre en permanence egal ou 
superieur a 7 (faire surveiller par' le malade lui-meme le pH de ses 
urines). Peut etre utilise, par exemple, l’eau de Vichy (1 bouteille par 
jour, 4 g de bicarbonate de Na par bouteille) ; 

c) en cas d’hyperurigemie\l/est logique d’utiliser un inhibiteur de 
synthese de l’acide urique (atlopurinol). 

4. Lithiase calcique : 

a) ne pas reduire les apports en calcium (risque de demineralisa- 
tion) ; 

b) entretenir une diurese abondante, par des eaux faiblement mine- 
ralisees, reparties sur tout le nycthemere ; 

c) si hypercalciurie et lithiases recidivantes, proposer des thiazi- 
diques. 

5. Lithiase cystinique : entretenir une diurese abondante, alcaliniser 
fortement les urines, penicillamine per os. 

6. Un traitement urologique doit etre envisage en cas : 

a) d’insuffisance renale aigue ou pyelonephrite obstructive ; 

b) de lithiase ureterale obstructive dont la migration et l’elimination 
spontanee ne peuvent se faire ; 

c) de calcul pyelique dont la taille ne permet pas le passage ureteral ; 

d) de calcul coralliforme. 

Selon les cas, le traitement fait appel a des techniques differentes, 
lithotritie extra-corporelle, ureteroscopie, nephrolithotomie percutanee ; 
les indications d’une chirurgie « a ciel ouvert » sont devenues rares. 

7. Toujours traiter une cause favorisante : hypercalciurie idiopathique 
par les diuretiques thiazidiques, hyperparathyroidie primaire par abla- 
tion chirurgicale de l’adenome. Correction chirurgicale d’une cause de 
stase des urines (par exemple, syndrome de la jonction pyelo-ureterale, 
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voir p. 902). Disinfection des urines pour eviter la formation de calculs 
phospho-ammoniacomagnesiens . 


POLYKYSTOSE RENALE 


Distinguer selon le mode de transmission les formes dominantes et recessives. 


I. POLYKYSTOSE RENALE AUTOSOMIQUE DOMINANTE 


Affection frequente (1 cas pour 1 000 naissances) liee a la transmission d’un 
gene mute porte dans la plupart des families atteintes par le chromosome 16 (gene 
PKD1 ) ou plus rarement dans certaines families par le chromosome 4 (gene PKD2). 
Association frequente a des kystes hepatiques et a d’autres anomalies : anevrisme 
des arteres cerebrales, prolapsus de la valve mitrale, diverticules coliques. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les signes cliniques apparaissant a l’age adulte : decouverte de 
deux gros reins (contact lombaire bilateral), hypertension arterielle, 
hematurie macroscopique, lithiase. 

2. L’existence d’une insuffisance renale (elevation de la creatini- 
nemie, baisse de la clairance). 

3. La presence de kystes multiples ' ’ Dhie renale (ou au 



scanner). 

4. Les antecedents familiaux. 


Principales complications 


Developpement progressif d’une in suffisan ce renale conduisant a la 
dialyse (en regie generale vers la cinquantaine) et a la greffe. Lithiase 
renale (acide urique). Hematurie, hemorragies et infections intrakys- 
tiques frequentes. Hypertension arterielle souvent precoce et revela- 
trice. Gene abdominale, piatfois Mouleurs liees a des phenomenes de 
compression secondaires auxxres volumineux reins. 

Traitement 

Traitements permettant de retarder l’augmentation progressive du 
volume des kystes renaux en cours devaluation. Le traitement est celui 
de 1’insuffisance renale chronique et de l’hypertension arterielle. Anti- 
biotherapie prolongee (6 semaines) en cas d’infection de kyste. 


II. POLYKYSTOSE RENALE AUTOSOMIQUE RECESSIVE 


Maladie renale polykystique autosomique recessive (polykystose infantile). 
Maladie genetique rare. 

Diagnostic 

Elle cissocie constamment a l’atteinte typique renale une fibrose hepa- 
tique (voir Foie polykystique, p. 656). Certaines formes sont a revelation 
tres precoce (periode perinatale). La fonction renale se deteriore progres- 
sivement, associee a une hypertension portale dans certains cas. 


PYELONEPHRITES AIGUES 


Variete de nephrite interstitielle d’origine infectieuse, associant une infection 
du bassinet a une infection interstitielle du rein. Germes habituels : Escherichia 
coli, Proteus, Pseudomonas, Klebsiella. Frequentes au cours de la grossesse, chez 
les lithiasiques, les diabetiques et a chaque fois qu’il existe une anomalie acquise 
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ou congenitale des voies excretrices, notamment un reflux vesicoureteral. Bien 
souvent en fait, chez la femme jeune, les pyelonephrites aigues sont primitives 
(dites non compliquees), mais doivent faire rechercher une gene mecanique a 
1’ excretion de l’urine dans les voies urinaires. 


Diagnostic 

Base sur : 

a) La fievre et les frissons imposant des hemocultures systematiques. 

b) Les douleurs lombo-abdominales (la douleur le long du trajet de 
Puretere fait parfois penser a tort a une appendicite). Les douleurs evo- 
quent celles d’une colique nephretique ; toujours rechercher un point 
douloureux costo-lombaire. 

c) La pyurie avec urines troubles. 


Explorations 

1. L’examen cytobacteriologique des urines montre : a) une hyperleu- 
cocytose (> 10 5 ) ; b) les germes en cause (> 10 4 ). Sont indispensables 
la numeration des germes et des leucocytes et l’antibiogramme. 

2. L’echographie doit etre systematique pour rechercher un obstacle. 

3. Le scanner peut etre utile dans certains cas (sepsis persistant inex- 
plique) en montrant des lesions d’hypodensite parenchymateuse, des 
abces ou des anomalies de la voie excretftce. 

Principales complications 

Abces du rein, retention purulente ou^yonephrose : gros rein dou- 
loureux avec alternance de retention, et Joe debacle purulentes pouvant 
evoluer vers la pyonephrose ferrfWeWpable d’engendrer a son tour un 
phlegmon perinephritique, ouverture de la pyonephrose dans un 
organe voisin. Choc septique. 

Traitement 

L’antibiotherapie doit etre debutee des l’examen cytobacteriolo- 
gique des urines prelevees (interet de la bandelette urinaire montrant 
la presence de leucocytes et/ou nitrites). Avant le resultat de Pantibio- 
gramme, choisir une cephalosporine de 3 e generation ou une fluoroqui- 
nolone, puis adapter l’antibiotique a la sensibilite du germe. Apyrexie 
obtenue en 48 a 72 heures. La duree du traitement est de 10 a 15 jours. 

Mais les gestes les plus importants en urgence sont d’ordre urolo- 
gique pour les pyelonephrites compliquees, notamment la lithiase obs- 
tructive qui necessite une montee de sonde ureterale. 


NECROSE PAPILLAIRE RENALE 

Syn : necrose medullaire renale. Causes principales : diabete, nephropathie des 
analgesiques, pyelonephrite par obstacle urinaire, cirrhose ethylique, drepano- 
cytose. Pronostic variable. 

Diagnostic 

Episodes d’hematurie et parfois elimination de fragments de papille 
necrosee dans Purine. Signes de pyelonephrite aigue ou chronique. 
Souvent totalement latente. 

Explorations 

Images radiologiques typiques (en pince de crabe, en anneau ou en 
cavite irreguliere remplagant la papille) a Purographie ou au scanner. 
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Traitement 

II se resume a celui des complications : infection, insuffisance renale 
ou obstruction ureterale par un sequestre papillaire. 

INSUFFISANCE RENALE CHRONIQUE 

Diminution irreversible du debit de filtration glomerulaire exploree en pratique 
courante par l’elevation de la creatininemie serique et l’abaissement de la clai- 
rance de la creatinine. 

Diagnostic 

Decouverte lors d’un examen systematique, d’une asthenie, sur- 
veillance d’une affection generate touchant les reins (diabete, hyperten- 
sion arterielle...), l’exploration d’une proteinurie, d’une anemie. 
Eliminer une insuffisance renale aigue. 

1 .Identifier la cause de l’ insuffisance renale 

Objectif parfois difficile si le diagnostic est fait a un stade avance. 

a) Etude des antecedents : familiaux (polykystose, syndrome 
d’Alport), personnels (diabete, hypertension arterielle). 

b) Etude des anomalies urinaires : proteinurie abondante, voire syn- 
drome nephrotique en faveur d’une glomerulopathie, proteinurie minime 
et leucocyturie en faveur d’une nephrite tubulo-interstitielle chronique. 

c) Etude des voies excretrices par echographie, tomodensitometrie, 
IRM pouvant reveler des malformations congenitales chez l’enfant, une 
maladie polykystique, une hypertrophy prostatique retentissant sur 
les voies urinaires d’amont. 

d) Recherche de signes cliniques ou biologiques d’une maladie gene- 
rale : diabete, myelome, lupus. 

e) La biopsie renale, en l’apsence de contre-indication, est souvent 
indispensable en cas de nephropathie glomerulaire (sauf si nephro- 
pathie trop evoluee). 

2. Apprecier le degre de l’ insuffisance renale et son evolutivite 

a) L’insuffisance renale chronique est classee en cinq stades (voir 
tableau 161). 


Tableau 161. — Stades evolutifs de I’insuffisance renale chronique. 


STADE 

DEBIT DE FILTRATION 

GLOMERULAIRE 

(ml/min/1,73 m 2 ) 

DEFINITION 

1 

>90 

Maladie renale chronique* avec debit de filtration 
glomerulaire normal ou augmente 

2 

60 a 89 

Maladie renale chronique* avec debit de filtration 
glomerulaire legerement diminue 

3 

30 a 59 

Insuffisance renale chronique moderee 

4 

15 a 29 

Insuffisance renale chronique severe 

5 

< 15 

Insuffisance renale chronique terminale 


*Avec marqueur d’atteinte renale : proteinurie, hematurie, leucocyturie ou anomalies morphologiques ou 
histologiques ou dysfonction tubulaire, persistant plus de 3 mois. 
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b) L’evolutivite est variable selon le type de nephropathie, plus 
rapide dans les glomerulopathies, longtemps stable et tres lentement 
progressive dans les nephrites interstitielles chroniques. En fait, seule 
la surveillance reguliere avec examens biologiques repetes permet de 
juger de l’evolutivite. 

c) Toute aggravation d’une insuffisance renale chronique n’est pas 
forcement organique : il peut s’agir d’une insuffisance renale fonction- 
nelle reversible. Toujours rechercher une cause surajoutee. 

Consequences de I'insuffisance renale chronique 

1. Hypertension arterielle. Tres frequente, elle peut reveler la maladie 
renale. Un traitement est imperatif car l’hypertension arterielle est un 
facteur d’aggravation de I’insuffisance renale. 

2. Retention hydrosodee. Elle necessite un traitement diuretique par 
diuretique de l’anse parfois a forte dose. Un regime pauvre en set n’est 
indique qu’en cas d’oedemes, de surcharge pulmonaire ou d’ insuffisance 
cardiaque. Dans certaines nephropathies, notamment les nephrites 
tubulo-interstitielles chroniques, il existe une fuite sodee urinaire obli- 
gatoire, qui contre indique le regime desode. 

3. Hyperkaliemie. C’est un danger mortel. Elle necessite une sur- 
veillance reguliere et justifie des mesures di^tetiques preventives, avec 
elimination des aliments riches en potassium. Le traitement de l’hyper- 
kaliemie moderee fait appel aux resines fchangeuses d’ions (polysty- 
rene sulfonate de sodium). 

4. Acidose metabolique. Elle est evaluee en pratique courante par le 
dosage du CO 2 total. Un traitement alcalinisant est necessaire quand le 
taux est inferieur a 20 mmol/1 et fait appel au bicarbonate de sodium, 
par exemple sous forme d’eau de Vichy Celestins : une bouteille d’un 
litre apporte 4 g de NaHCO^. 

5. Perturbations phospno<alciques. Elies font courir a long terme le 
risque d’une osteodystrophie renale par hyperparathyroidie secon- 
daire. L’hypocalcemie est traitee par des supplements calciques et des 
derives actifs ou non de la vitamine D : alfacalcidiol, 25-OH Vitamine D. 
L’hyperphosphoremie peut etre controlee par une restriction en 
apports alimentaires, du carbonate de calcium et des chelateurs du 
phosphore. Des calcimimetiques ou une parathyro’idectomie sont pro- 
poses en cas d ’hyperparathyroidie rebelle. 

ft.Anemie. Elle est quasiment constante (hormis souvent dans la 
polykystose) et s’aggrave au fur et a mesure que la filtration glomeru- 
laire diminue. Certaines carences peuvent la majorer. Son traitement 
fait appel a de l’erythropoietine recombinante (epoietine-alpha ou -beta, 
darbopoietine) administree par voie intraveineuse ou sous-cutanee des 
le stade de pre-dialyse. 

7. Consequences cardiaques. Le risque d’oedeme aigu du poumon est 
eleve. La surcharge hydrosodee, l’hypertension arterielle, I’insuffisance 
coronaire en sont les causes principales. La pericardite uremique est 
rare ; elle ne se voit qu’au stade avance de I’insuffisance renale chro- 
nique et est une indication a debuter l’hemodialyse en urgence. La 
radiographie thoracique et l’echocardiographie sont les elements prin- 
cipaux de la surveillance. 
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8. Consequences neurologiques. L’apparition de signes sensitifs et/ou 
moteurs de polynevrite (dite uremique) est un signe d’insuffisance 
renale chronique tres avancee. 

9. Hyperuricemie. Elle peut etre combattue par l'allopurinol en cas 
de crise de goutte. 

10. Regime alimentaire. Une reduction des apports protidiques alimen- 
taires peut etre necessaire : la ration quotidienne se situe entre 0,8 et 1 g 
de protides/kg de poids (voir Dietetique de l’insuffisance renale, p. 445). 

Les malades insuffisants renaux chroniques doivent etre confies le 
plus tot possible au specialiste afin de mettre en oeuvre les mesures 
permettant de ralentir devolution de la maladie, combattre les conse- 
quences de l’insuffisance renale et mettre en temps voulu le malade en 
hemodialyse. 


SURVEILLANCE D’UN PATIENT 
EN HEMODIALYSE CHRONIQUE 

Voir Dialyse peritoneale (p. 128) et Hemodialyse (p. 181). 


I. SURVEILLANCE DIETETIQUE ET NUTRITIONNELLE 

Voir Dietetique de l’insuffisance renale chroniquej 

II. SURVEILLANCE CLINIQUE 
Perturbations phospho-calciques 

Elies justifient des dosages frequents de la calcemie, de la phospho- 


remie, des reserves en 25-OH vitamine D et de la parathormone. 


Amylose osteo-articulaire des dialyses 

Elle apparaTt chez des malades dialyses depuis de nombreuses annees. 
Localisations essentiellement osteo-articulaires (epaule, rachis...) et 
canal carpien. Une production endogene excessive et une epuration 
insuffisante de la beta-2-microglobuline sont les mecanismes de forma- 
tion de cette amylose qui peut etre prevenue par l’utilisation de mem- 
branes de dialyse synthetiques biocompatibles. 


Maladies infectieuses 

1. Susceptibility accrue aux infections a pyogenes banals, mais aussi 
au bacille tuberculeux. Les sepsis sont la deuxieme cause de mortality 
du dialyse. 

2. Hepatite a virus B. La prevention doit etre systematique par vacci- 
nation (voir tableau 92, p. 356) bien avant le debut de l’hemodialyse et 
eventuellement immunoglobulines specifiques. 

3. Hepatite a virus C d’origine transfusionnelle le plus souvent. 

Surveillance hematologique 

Le taux d’hemoglobine doit etre regulierement controle. II doit rester 
stable, sinon rechercher une cause : saignement occulte, carence en fer 
(supplementation systematique par voie IV), carence en folates, inflam- 
mation. L’anemie de l’insuffisant renal chronique hemodialyse est 
traitee par erythropoietine recombinante. 
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Surveillance cardiovasculaire 

1. La pression arterielle du dialyse doit etre normale. L’hypertension 
arterielle depend en partie du volume hydrosode et est done sensible 
le plus souvent a la depletion pendant la seance de dialyse. 

2. Frequence accrue chez l’hemodialyse des complications cardio- 
vasculaires (premiere cause de mortalite) : insuffisance coronarienne 
avec calcifications coronariennes, hypertrophie ventriculaire gauche, 
accidents vasculaires cerebraux. Surveillance et traitement des fac- 
teurs de risques en plus de l’hypertension arterielle. Electrocardio- 
grammes reguliers et echographies cardiaques annuelles. 

3. Les pericardites (a la phase aigue de mise en dialyse avec sur- 
charge hydrosodee) peuvent donner un tableau de tamponnade et jus- 
tifient des dialyses quotidiennes. 

4. En cas d 'cedeme aigu du poumon, une dialyse avec ultrafiltration 
doit etre entreprise en urgence. 


HYPERTENSION ARTERIELLE 


Diagnostic 

Repose sur les resultats de la sphygmdmanometrie : la maxima doit 
etre inferieure a 140 mmHg et la minima doit etre inferieure a 90 mm Hg. 
Le sujet doit etre examine dans de bonnes conditions, au repos et 
allonge, depuis plusieurs minutes, hra8s.ai K ds speciaux pour enfants et 
obeses. Trois mesures au moins sur une periode de 3 minutes sont 
necessaires (on retient la moyenne des trois mesures). 

Enquete etiologique 

La recherche d une hypertension arterielle (HTA) secondaire se jus- 
tifie principalement^irbg.s a HTA resistante (a 3 medicaments dont un 
diuretique), de sujet jeuire, d’hypokaliemie. 

1. Recherche d’une cause renale 

a) Les nephropathies uni- ou bilaterales peuvent toutes engendrer 
une hypertension arterielle, souvent precoce dans les glomerulo- 
nephrites chroniques (le diagnostic de variete pourra etre fait par la 
biopsie renale), plus tardive classiquement dans les nephrites intersti- 
tielles chroniques. 

b) Hypertension arterielle renovasculaire (par lesions de l’artere 
renale). Le diagnostic est soupgonne devant l’existence d’un souffle 
systolique peri-ombilical ou lombaire. A l’echographie, le rein du cote 
de la stenose est souvent de hauteur reduite. L’echo-Doppler des 
arteres renales, l’angioscanner ou l’angio-IRM visualisent et quantifient 
la stenose (stenose atheromateuse, maladie fibromusculaire) qui peut 
beneficier d’une angioplastie avec ou sans mise en place d’une endo- 
prothese au cours d’une arteriographie (voir Angioplastie, p. 36). 

2. Recherche d’une cause surrenale 

a) Medullo-surrenale (Pheochromocytome, voir p. 934). 

b) Hyperaldosteronisme primaire (Syndrome de Conn, voir p. 932). 

c) Hypercortisolismes (Syndrome de Cushing, voir p. 931). 

3. Causes plus rares 

a) Stenose congenitale de l’aorte (coarctation, voir tableau 125, p. 490). 
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b) Intoxication par la glycyrrhizine (extrait de reglisse) donnant un 
tableau identique a celui du syndrome de Conn. 

c) Saturnisme, acrodynie infantile, etc. 

d) Causes medicamenteuses : anti-inflammatoires non steroi'diens, 
oestroprogestatifs, corticoi'des, vasoconstricteurs nasaux, cyclospo- 
rine, etc. 

Apres avoir elimine ces differentes causes, il est alors possible de parler 
d’une hypertension arterielle essentielle. L’enquete familiale permet par- 
fois de retrouver des antecedents hereditaires et familiaux. II faut refuter 
la neurotonie comme cause de l’hypertension arterielle mais savoir recon- 
naTtre l’hypertension arterielle dite labile ou limite du sujet jeune en raison 
du risque devolution vers une hypertension permanente. 

Explorations devant une hypertension 

1. Fonction renale : creatininemie, proteinurie (voir Exploration de la 
fonction renale, p. 845) ; ionogramme sanguin avec kaliemie. 

2. Examen du coeur : ECG, echographie (en deuxieme intention). 

3. Apprecier les autres facteurs de risque et la gravite de la maladie 
arterielle : glycemie a jeun, cholesterol, triglycerides. Echo-Doppler des 
vaisseaux du cou (en deuxieme intention). 

Traitement 

1. Le but du traitement de l’hypertension arterielle est de ramener la 
pression arterielle a 140/90 mmHg, ave<rwm)bjectif variable selon 
l’atteinte des organes cibles et de la malameljous-jacente. 

2. Mesures hygieno-dietetiques : sont utiles la reduction ponderale, 
la restriction en alcool, en tabac, en sel (mais un regime sans sel strict 
est excessif), la pratique d’e^ereic^g/physiques reguliers. 

3. Les diuretiques, thiazidiques)ou de l’anse, avec ou sans associa- 
tion a la spironolactone ou a^amiloride, sont souvent efficaces, mais 
leur utilisation necessite une Surveillance reguliere de la creatininemie 
et de la kaliemie. 

4. Les hypotenseurs sont representes par les betabloquants, les inhi- 
biteurs de l’enzyme de conversion de l’angiotensine, les antagonistes 
du recepteur de l’angiotensine II, les inhibiteurs calciques, les antihy- 
pertenseurs d’action centrale et les vasodilatateurs (voir Antihyper- 
tenseurs, p. 57). De nombreuses specialites associent entre eux ces 
hypotenseurs. 

5. Plan therapeutique : choix d’un medicament en tenant compte des 
contre-indications, de Page, des maladies associees et des atteintes 
d’organes cible. Preferer la prise unique quotidienne (ameliore l’obser- 
vance). Les schemas suivants sont donnes a titre d’exemples : 

a) Chez un sujet jeune , commencer par un betabloquant (contre-indi- 
cations : troubles de conduction auriculo-ventriculaire, asthme, insuffi- 
sance cardiaque) ou par un inhibiteur de l’enzyme de conversion ou un 
antagoniste du recepteur de l’angiotensine II (contre indications : gros- 
sesse, allaitement, depletion hydrosodee : risque d’insuffisance renale 
fonctionnelle). 

b) Chez le sujet age , proposer un inhibiteur calcique ou un diuretique. 

c) Apres quelques semaines, en cas d’efficacite insuffisante, associer 
un medicament d’une classe differente du premier en privilegiant les 
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associations synergiques : inhibiteurs de l’enzyme de conversion ou 
antagoniste du recepteur de l’angiotensine II et diuretiques thiazidiques 
ou inhibiteur calcique, betabloquants et diuretiques, beta bloquants et 
inhibiteurs calciques. 

d) Les associations deconseillees ou dangereuses sont les suivantes : 
inhibiteurs de l’enzyme de conversion ou antagonistes du recepteur de 
l’angiotensine II et diuretiques epargneurs de K + en raison du risque 
d’hyperkaliemie ; inhibiteurs calciques bradycardisants (verapamil, dil- 
tiazem) avec betabloquants en raison du risque de troubles de conduc- 
tion auriculoventriculaire. 

e) Une fois la reduction des chiffres tensionnels obtenue, soumettre 
le patient a une surveillance reguliere, tous les 3 mois par exemple. Pri- 
vilegier l’automesure tensionnelle a domicile. 

6. Ces schemas peuvent etre proposes dans la majorite des cas 
d’hypertension essentielle, sauf dans les cas particuliers suivants : 

a) L 'hypertension maligne impose l’hospitalisation et le recours a des 
antihypertenseurs par voie parenterale, en particulier des inhibiteurs 
calciques (nicardipine en perfusion continue par pousse-seringue elec- 
trique). Eviter les diuretiques et discuter une expansion volemique. 

b) Chez un insuffisant renal chronique, le recours aux diuretiques est 
souvent necessaire. En cas de proteinurie, utiliser un inhibiteur de 
l’enzyme de conversion ou antagoniste du recepteur de l’angiotensine II. 

c) Chez la femme enceinte : les antihypertenseurs centraux sont les 
plus surs et peuvent etre associes aux; betabloquants. Les inhibiteurs 
de 1’ enzyme de conversion sont contre-indiques. 

d) Intervention chirurgicaje^^see etiologique en cas d’adenome de 
Conn ou pheochromocy 


NEPHROANGIO 


Lesions arteriolaires renales resultant d’une hypertension arterielle quelle 
qu’en soit la cause (essentielle ou secondaire). 



EROSE 


Diagnostic 

1. Nephroangiosclerose benigne. Se manifeste par une proteinurie 
peu abondante et une insuffisance renale chronique le plus souvent 
moderee et lentement evolutive. 

2. Nephroangiosclerose maligne, composante de l’hypertension arte- 
rielle maligne ou acceleree : chiffres de pression arterielle diastolique 
superieurs a 120 mmHg, fond d’oeil stade IV, insuffisance cardiaque, 
encephalopathie, alteration grave de l’etat general. L’atteinte renale est 
caracterisee par une insuffisance renale d’installation rapide et evolutive 
qui peut s’associer a des lesions de microangiopathie thrombotique. 


Traitement 

Celui de l’hypertension arterielle. II fait appel aux antihypertenseurs 
par voie parenterale dans la forme maligne. 



Principaux troubles 
hydroelectrolytiques de I’adulte 

par A. Kanfer 


COMMENT INTERPRETER UN IONOGRAMME 
PLASMATIQUE ET URINAIRE ? 


L’egalite des entrees et des sorties d’eau et d’electrolytes (sodium, potassium, 
calcium, phosphore, ions H + , bicarbonate) assure la Constance en volume et en 
composition du secteur extracellulaire (le « milieu interieur ») et, par son interme- 
diate, du secteur cellulaire, quelles que soient les variations des apports, dans les 
limites physiologiques. Un trouble hydroelectrolytique peut etre du a des facteurs 
extrarenaux ou renaux : 

1 . Les facteurs extrarenaux sont des apports' inadequats (excessifs ou insuffi- 
sants) d’eau ou d’electrolytes ou des deperditiom^ligestives, cutanees ou respi- 
ratoires, non ou imparfaitement compensees. 

2. Les facteurs renaux correspondent a mib anomalie fonctionnelle ou lesion- 

nelle du rein, ou a un desordre des system^? riormonaux reglant l’excretion renale 
d’eau et d’electrolytes. • ,{ p 

Circonstances de decouverte 

Insuffisance renale, cirrhose, insuffisance cardiaque, traitement diure- 
tique, diabete decompense, endocrinopathie, maladies digestives, periode 
post-operatoire, intoxication^gue ; toute maladie grave avec alteration 
marquee de l’etat general. Examen de laboratoire systematique. 


Nature des desequilibres 

Ils concernent les concentrations plasmatiques du sodium, du potas- 
sium, du calcium, des phosphates, ainsi que celles des ions H + , des 
bicarbonates, et les volumes des secteurs hydriques. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’evaluation de l’etat d’hydratation, des variations de poids (a 
court terme, elles sont un reflet des mouvements d’eau). 

2. Les circonstances et les signes ayant precede le desordre ou s’y 
associant : vomissements, diarrhee, polyurie, oedemes, les plus preoc- 
cupants etant les signes cardio-circulatoires et neurologiques. 

3. Le recueil, avant tout acte therapeutique, des premieres urines 
emises pour etude de leur composition et de leur volume, un sondage 
vesical pouvant etre necessaire. 

4. En milieu hospitalier, il peut etre prudent de proceder a un recueil 
avec conservation en serotheque d’un echantillon initial de plasma et 
de serum pour etude ulterieure, notamment hormonale, si necessaire. 


L’ionogramme plasmatique doit etre confronte aux donnees de l’examen 
clinique et de l’ionogramme urinaire. 
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Interpretation des donnees 

Les urines ont une composition et un volume tres variables, appro- 
pries ou non a la situation du milieu interieur. 

1.5/ le rein est sain et ses processus de regulation non alteres (prin- 
cipalement aldosterone et hormone antidiuretique), les urines ont une 
composition et un volume tendant a corriger le desordre plasmatique. 
Par exemple, elles sont peu abondantes en cas de d’hypovolemie par 
deshydratation extracellulaire, alcalines en cas d’alcalose, d’osmolalite 
elevee en cas d’hyperosmolalite plasmatique, pauvres en potassium en 
cas d’hypokaliemie. 

2. L’inverse est observe quand le rein ou ses processus de regulation 
sont responsables du desordre ou, au moins, contribuent a le maintenir 
ou a l’aggraver. 


DESHYDRATATION EXTRACELLULAIRE 

La diminution du contenu en sodium de l’organisme par perte de sodium asso- 
ciee a une perte d’eau avec conservation d’une osmolalite extracellulaire normale 
aboutit a la diminution isolee du volume du secteur extracellulaire. Toute deshy- 
dratation extracellulaire comporte une hypovolemie qui en est le facteur essentiel 
de gravite. La perte de volume plasmatique (VP) peu^tre evaluee. Un patient 
ayant anterieurement a l’accident un volume sangutliyiq^mal de 75 ml/kg et un 
hematocrite normal de 0,4 a un VP de 75 ml/kg x (1 - 9^4), soit 3 150 ml pour un 
homme de 70 kg. En situation de deshydratation extracellulaire avec hematocrite 
de 0,6, le VP est de (75 ml x 70) x (1 - 0,6), soit 2 100 ml. La perte de 1 050 ml 
indique une diminution de 33 % du VP (1 ^Oj^reb). 

Diagnostic 

1. Signes cliniques : soif yf>e^§i®iSlice du pli cutane sous-claviculaire 
et antebrachial, hypotonie dey globes oculaires ; perte de poids 
moderee, hypotension arterielle aggravee par l’orthostatisme ; col- 
lapsus et etat de choc circulatoire dans les cas les plus graves. 

2. Insuffisance renale fonctionnelle (voir tableau 162), oligurique sauf 
en cas de pertes hydrosodees renales majeures persistantes. 


Tableau 162. — Signes renaux des deshydratations extracellulaires (DEC). 



PERTES HYDROSODfiES 
EXTRARfiNALES 

PERTES HYDROSODfiES 

RENALES 

Diurese (ml/24 h) 

300400 

< 1 000 

(moindre si DEC extreme) 

Natriurese (mmol/24 h) 

<10 

>30 

Concentration ureique urinaire 
(mmol/1) 

300-500 

variable 

Uree sanguine (mmol/1) 

2040 

2040 

Rapport de concentration 
urinaire/plasmatique de l’uree 

> 10 

variable 

Uree sanguine/creatininemie 
(mmol/1) 

> 100 

variable 
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3. Hemoconcentration avec elevation de 1’hematocrite et de la proti- 
demie. 

4. Echographie : veine cave inferieure plate. 

5. Diminution de la pression veineuse centrale (< 2 cm H 2 O). 

Principales causes 

1. Pertes hydrosodees extrarenales : 

a) pertes digestives : vomissements, diarrhees, fistules digestives, aspi- 
rations ; occlusions intestinales aigues, « 3 e secteur » intra-abdominal ; 

b) pertes sudorales excessives. 

2. Pertes hydrosodees renales : 

a) abus de diuretiques (inhibiteurs de l’enzyme de conversion de 
l’angiotensine) ; 

b) fuite renale obligatoire de sodium en cas de regime desode abusif : 
nephrites interstitielles, polykystose renale, phase polyurique des 
insuffisances renales aigues ; 

c) insuffisance surrenale. 


Traitement 

1. Perfusion de solutes sales, le plus souvent chlorure de sodium iso- 
tonique (« solute physiologique »), 1 a 2,5 1/M h (1 litre de solute isoto- 
nique de NaCl contient 9 g de ce sel, ce qui correspond a 155 mmol de 
Na et 155 mmol de Cl). 

2. Perfusion de solutes macromoleculaires en cas de collapsus. Sur- 
veillance de la tolerance cardio-pulmonaire du traitement chez le sujet 
age et/ou cardiaque. 

TROUBLES DE L’HYDRATATION CELLULAIRE 

Les troubles de l’hydratauon cellulaire sont secondaires a, et refletes par, une 
anomalie de l’osmolalite extracellulaire (plasmatique) qui perturbe la repartition 
interne d’eau : a) transfert d’eau vers les cellules en cas d’hypo-osmolalite avec 
hyponatremie ; b) transfert d’eau hors des cellules en cas d’hyperosmolalite. 


Diagnostic 

1. L’osmolalite efficace peut etre obtenue facilement en pratique 
courante en multipliant le chiffre de natremie par 2, sauf dans trois 
circonstances : 

a) le diabete sucre brusquement desequilibre (l’osmolalite exercee 
par la glycemie est alors « efficace ») ; 

b) les grandes hyperprotidemies (> 100 g/1) du myelome multiple ; 

c) les grandes hyperlipidemies avec serum lactescent qui sont a l’ori- 
gine de pseudo-hyponatremies. 

Dans ces trois circonstances, la mesure directe de l’osmolalite plas- 
matique est necessaire pour connaltre l’etat d’hydratation cellulaire. 

2. La natremie en tant que telle ne donne aucune information sur 
l’etat de l’hydratation extracellulaire. En d’autres termes, une hypo- 
natremie comme une hypernatremie peuvent etre associees a des ano- 
malies diverses du secteur extracellulaire ; l’etat de ce dernier doit 
toujours etre estime parce qu’il est un determinant essentiel de la deci- 
sion therapeutique. 
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3. En pratique, le diagnostic exige toujours le dosage de la natremie, 
avec chaque fois que possible, la mesure directe par cryoscopie de 
l’osmolalite plasmatique, normalement de 290 ± 5 mOsm/kg d’H^O ; 
l’osmolalite efficace (non mesurable) est calculee en soustrayant du 
chiffre obtenu par cryoscopie les milliosmoles de l’uree (16 mOsm/g) et 
du glucose (5 mOsm/g). 

I. HYPONATREMIE ET HYPERHYDRATATION CELLULAIRE 

Le signe constant est l’hyponatremie, qui, sauf exception (voir ci-dessus), 
s’accompagne de la baisse de l’osmolalite efficace avec transfert d’eau dans les 
cellules. Dans la majorite des cas, la fonction de dilution de l’urine est alteree avec 
une osmolalite urinaire superieure ou egale a celle du plasma, par persistance ou 
exageration de la secretion d’hormone antidiuretique (ADH), qui contribue a la 
constitution et/ou au maintien du trouble. L’apport continu de boissons ou la per- 
fusion excessive de solutes hypotoniques peut egalement avoir un role dans la 
genese de l’hyponatremie. L’hyponatremie des diuretiques (surtout thiazidiques) 
peut survenir avec ou sans deshydratation extracellulaire associee. 

Diagnostic 


Natremie <135 mmol/1 
Osmolalite plasmatique < 270 mOj 


'sm/kg 

— 


kg d’H 2 0 




convulsions 
120 mmol/1, 


Signes cliniques 

Nausees, vomissements ; torpeur, co^Ksion, coma 
(par oedeme cellulaire cerebral) si Natremie inferieure a 
d’installation rapide. , ^ 

Principales causes 

1 . Hyponatremie avec deshydratation extracellulaire et hypovolemie. 
Memes causes que les deshydratations extracellulaires isolees voir 
p. 878. Uree sanguine elevee. 

2. Hyponatremie avec hyperhydratation extracellulaire et cedemes ( hyper - 
hydratation globale). Causes: insuffisance cardiaque globale, cirrhose 
hepatique, syndrome nephrotique, apports excessifs d’eau au cours des 
insuffisances renales aigues ou chroniques a leur stade terminal. 

3. Hyponatremie avec secteur extracellulaire cliniquement normal. 
Causes : syndrome de secretion inappropriee d’hormone antidiuretique 
(voir p. 916 : ADH elevee, uree sanguine et uricemie basses), hypothy- 
roi'die, traitements diuretiques (uricemie elevee), perfusion excessive de 
solutes glucoses en post-operatoire, potomanie (ingestion de plus de 10 a 
12 litres de boissons par 24 heures) avec ADH basse ou indetectable. 


Traitement 

Ramener la natremie vers 128-130 mmol/1, sans chercher initialement 
a la normaliser, d’autant plus vite que l’hyponatremie a ete d’installa- 
tion rapide (< 48 h, par exemple en situation post-operatoire) avec pre- 
sence de troubles neuropsychiques. 

1 .Hyponatremie avec deshydratation extracellulaire : perfusion de 
solute sale isotonique (9 g/1 ou 153 mmol/1) ou moderement hyperto- 
nique (environ 12 g/1 ou 205 mmol/1). 
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2. Hyponatremies avec oedemes : restriction hydrique (200-400 ml/24 h, 
toutes boissons comprises) et sodee (2 a 3 g NaCl/24 h, soit 30 a 50 mmol 
Na) ; diuretique de l’anse ; dialyse depletive en cas d’insuffisance renale 
grave avec inefficacite des diuretiques. 

3. Syndrome de secretion inappropriee d’ADH : 

a) restriction hydrique ; diuretiques de l’anse par voie orale avec 
regime normalement sale ; 

b) si signes neurologiques de gravite : furosemide par voie IV, com- 
pensations des pertes de sodium par NaCl hypertonique (20 ou 30 g/1, 
342 ou 513 mmol/1) et des pertes de potassium, guidees sur l’analyse de 
l’urine ; 

c) des antagonistes de l’ADH, disponibles en service specialise, peu- 
vent etre indiques. 


II. HYPERNATREMIE ET DESHYDRATATION CELLULAIRE 

L’elevation de l’osmolalite plasmatique « efficace » (non due a l’uree) corres- 
pond a une perte d’eau non ou insuffisamment compensee. Elle est dans la majo- 
rity des cas associee a une hypernatremie. Ce trouble est moins frequent que 
l’hyponatremie ; en effet, une elevation meme moderee de l’osmolalite et de la 
natremie entraTne normalement une intense sensation de soif : aussi, ce trouble 
survient toujours chez des malades ayant des pertes d’eau et restreignant leurs 
boissons, le plus souvent parce qu’ils sont incapables de ressentir, d’exprimer ou 
de satisfaire leur soif (malades confus ou com^teux, tjperes mal surveilles, graba- 
taires, nourrissons). 

Diagnostic 



Natremie ^ 145 mmol/1 
Osmolalite plasmatique > 300 mOsm/kg d’H 2 0 




Signes cliniques 

Soif (si le patient peut s’exprimer) ; secheresse muqueuse ; fievre ; 
perte de poids importante ; torpeur, coma, convulsions ; signes neuro- 
logiques focalises par hemorragies cerebrales. 


Principales causes 

1. Hypernatremie avec volume extrace llulaire proche de la normale : 

a) perte d’eau isolee renale (osmolalite urinaire basse) des polyuries 
hypotoniques : diabete insipide diencephalo-hypophysaire (post-trau- 
matique, post-operatoire, post-encephalitique), diabete insipide neph- 
rogenique (nephropathie du lithium, drepanocjdose) ; 

b) perte d’eau isolee pulmonaire (osmolalite urinaire elevee) : tra- 
cheotomie, ventilation artificielle. 

2. Hypernatremie avec deshydratation extracellulaire (deshydratation 
globale) par pertes renales ou extrarenales associees d’eau et de 
sodium (perte de 10-15 % du poids corporel) : 

a) pertes renales : diurese osmotique du diabete sucre avec hyper- 
glycemie superieure a 38 mmol/1 (7 g/1) et coma hyperosmolaire (la 
natremie peut etre normale a la phase initiale du trouble, l’hyperosmo- 
lalite etant due a l’hyperglycemie insulinoprive), polyuries isotoniques 
apres levee d’obstacle urinaire, polyuries iatrogenes (mannitol, glucose 
hypertonique) ; 
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b) pertes digestives : gastroenterite aigue du nourrisson ; 

c) pertes sudorales (canicule, situations climatiques extremes). 

3. Hypernatremie avec hyperhydratation extracellulaire par apport 
excessif de sels de sodium. Situation rare, presque toujours iatrogene : 
perfusion excessive de chlorure ou de bicarbonate de Na hypertonique, 
restriction hydrique abusive chez un cedemateux. 

Traitement 

1. Hypernatremie isolee : apport intraveineux de solute glucose hypo- 
tonique a 25 g/1 (139 mmol/1) ; volume (V) a apporter en 48 heures selon 
la formule ci-dessous, en continuant de plus a compenser les pertes 
liquidiennes persistantes : 


V = (0,6 x poids corporel en kg) x 


| Natremie observee 


- 1 


140 

1. Par exemple : (0,6 x 60) x [(160/140) - 1] = 5,1 litres. 

2. Hypernatremie avec deshydratation extracellulaire : perfusion de 
NaCl hypotonique (4,5 g/1, soit 77 mmol/1 de Na et de Cl). 

3. Hypernatremie avec cedemes : furosemide ; dialyse depletive si 
insuffisance renale grave. 

Attention ! Dans tous les cas, des que retaV*S£j^nscience redevient 
normal : boissons a volonte. 

OV' 

MODIFICATIONS DE LA KALIEMIE 


Ces troubles sont tres frequents en pratique clinique courante, surtout l’hypo- 
kaliemie ; ils sont souvent d’origine4a™^gerie. Toute modification de la kaliemie 
traduit une anomalie du bilan (ehtr^SSj-sorties) du potassium (dont l’ajustement 
depend du tubule renal distal) et/ou line anomalie de son transfert interne entre 
milieu intracellulaire et milieu ekjtracellulaire. L’excretion renale de potassium 
depend directement du debit urinaire et de la secretion d’aldosterone. Le transfert 
du potassium vers les cellules est favorise par l’insuline, l’alcalose et la stimulation 
beta-adrenergique, et inhibe par le deficit en insuline, l’acidose et les betablo- 
quants. La determination de la diurese, de la kaliurese, de Tequilibre acide-base et 
de la creatininemie sont indispensables devant toute anomalie de la kaliemie. 

/. HYPOKALIEM1E 

Enquete etiologique aidee par le calcul du gradient transtubulaire de potas- 
sium : GTTK (mmol/1) = (K urinaire /osmolalite urin aire) x (Kpiasmatique/osrnolalite- 
plasmatique)- 

Diagnostic 


Kaliemie <3,6 mmol/1 


Signes 

1. Cardiaques : affaissement de l’onde T, presence d’une onde U, aryth- 
mies supraventriculaires ou ventriculaires (« torsades de pointes »). 

2. Musculaires : paralysies flasques des membres, rhabdomyolyse. 

3. Renaux : polyurie hypotonique, proteinurie avec globulinurie, aci- 
durie obligatoire (alcalose metabolique souvent associee), nephrite 
interstitielle en cas d’hypokaliemie chronique. 
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Principales causes 

1 . Pertes digestives de potassium 

Kaliurese < 0,2 mmol/kg/j, GTTK < 4 en cas diarrhee ; valeurs plus 
elevees dans les pertes gastriques en raison de l’alcalose. 

Causes : vomissements, aspiration gastrique (avec alcalose metabo- 
lique) ; diarrhees (avec acidose metabolique hyperchloremique). 

2. Pertes renales de potassium 

Kaliurese > 0,5 mmol/kg/j, GTTK > 7. 

Causes : diuretiques thiazidiques et de l’anse, cortico'ides, polyurie 
de diverses nephropathies, hyperaldosteronisme primaire (reninemie 
basse), pseudo-hyperaldosteronisme primaire par abus de reglisse ou 
de derives, hyperaldosteronismes secondaires (reninemie elevee) 
(hypertension arterielle essentielle maligne, hypertension par stenose 
de l’artere renale), syndromes oedemateux, hypokaliemies tubulaires 
renales genetiques (syndromes de Bartter ou de Gitelman, sans hyper- 
tension arterielle ni oedemes). 

3. Carences d’apport 

Anorexie mentale, alimentation artificielle inappropriee, surdosage 
en polystyrene sulfonate de sodium. 

4. Trans fert cellulaire excessif du potassium 

Alcaloses, perfusion de solute glucose, salbutamol (donne pour 
asthme grave, pour menace d’accouchement premature), paralysie 
periodique familiale. 

Traitement 

1. Dans les formes moderees latentes avec signes mineurs a l’electrocar- 
diogramme, apport de chlorure^Te potassium par voie orale (4 a 6 g/24 h). 

2. Diuretiques antikaliuretiques (spironolactone, amiloride) si pertes 
renales de potassium. 

3. Dans les formes graves (kaliemie < 2,5 mmol/1), apport de chlorure 
de potassium par voie parenterale. 

Attention ! KC1 parenteral toujours par perfusion lente : 10 mmol/h au 
maximum, correspondant a 0,75 g de KCl/h, sous surveillance ECG ; 
plus lentement avec controles repetes de la kaliemie en cas d’insuffi- 
sance renale. 


II. HYPERKALI EMI E 


Diagnostic 

Kaliemie > 5,5 mmol/1. 

Signes 

1. Signes neuromusculaires : paresthesies ; paralysies flasques 
extensives. 

2. Signes cardiaques (aggraves en cas d’hypocalcemie associee) : 
amplitude augmentee de l’onde T ; blocs auriculoventriculaires ; elar- 
gissement diffus de QRS. Bradycardie. Arret cardiaque si [K + l superieur 
a 8-9 mmol/1. 

Attention ! Les signes ECG sont parfois peu marques : le dosage plas- 
matique est toujours necessaire au diagnostic d’hyperkaliemie. 
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Principales causes 

1. Hyperkaliemie par deficit d’excretion renale de potassium 

a) Insuffisance renale aigue oligo-anurique, chronique au stade 
ultime, chronique moderee avec hypoaldosteronisme hyporenine- 
mique (pyelonephrite, diabete). 

b) Insuffisance surrenale globale (maladie d’Addison). 

c) Medicaments (surtout en cas d’insuffisance renale) : sels de potas- 
sium, diuretiques antikaliuretiques, inhibiteurs de l’enzyme de conversion 
de l’angiotensine, anti-inflammatoires non steroidiens, trimethoprime, 
heparine. 

2. Hyperkaliemie par transfert du potassium cellulaire vers le plasma 

Certaines acidoses aigues, medicaments (intoxication digitalique), 

lyses cellulaires massives (rhabdomyolyses, syndrome de lyse tumo- 
rale, voir ci-dessous), succinylcholine. 

Pseudo-hyperkaliemie (liberation in vitro) des thrombocytemies 
essentielles. 

Noter que le deficit en insuline expose particulierement les diabe- 
tiques au risque d’hyperkaliemie. 


Traitement 

1. Kaliemie entre 5,5 et 7 mmol/1 : polystyrene sulfonate de sodium 
15 a 120 g/j. 

2. Kaliemie > 7 mmol/1 : urgence vitale extreme a traiter par epura- 
tion extrarenale (hemodialyse ou dialyse peritoneale). En attendant 
celle-ci : perfusion de 500 ml de solute glucose a 30 % additionne d’insu- 
line ordinaire (15 U/100 ml) ou de betastimulants (isoproterenol, salbu- 
tamol) ; sels de calcium si hypocalcemie. 

3. Prevention efficace de ^hyperkaliemie par l’ingestion de polysty- 
rene sulfonate de sodium^(C5 g/^^r exemple). 


SYNDROME DE LYSE TUMORALE 


Manifestations aigues liees a la liberation massive de substances intracellu- 
laires. Observe principalement en cas de destruction cellulaire massive de volumi- 
neuses tumeurs tres chimiosensibles, apanage des hemopathies malignes 
(lymphomes a forte masse tumorale, leucemies aigues hyperleucocytaires, plus 
rarement leucemie lympho'ide chronique). 

Diagnostic 

Augmentation dans le sang de la concentration de substances norma- 
lement intracellulaires : 

1. Hyperuricemie (catabolisme des acides nucleiques). Risque 
majeur : precipitation renale et anurie. 

2. Hyperkaliemie (risque majeur : troubles du rythme ventriculaires 
pouvant etre mortels). 

3. Hyperphosphoremie. Risque majeur : coprecipitation avec le cal- 
cium et hypocalcemie severe si le produit des concentrations 
[P(mmol/l)j x [Ca(mmol/l)] > 7,5. 

Traitement 

1. Preventif : encadrer la chimiotherapie par une diurese abondante 
et alcaline ; hypo-uricemiants ; chimiotherapie par paliers dans les lym- 
phomes a tres forte masse tumorale (Burkitt notamment). 

2. Curatif : hemodialyse. 
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COMMENT INTERPRETER UN TROUBLE 
DE L’EQUILIBRE ACIDO-BASIQUE ? 

Quelques regies simples utiles 

1. La concentration plasmatique (extracellulaire) des ions H + est nor- 
malement de 40 ± 2 nmol/1 (40.10-9 mol/1). Le pH est le logarithme (base 
10) change de signe de cette concentration : 7,40 ± 0,02 ; concentration 
d’ions H + et pH varient en sens inverse. 

2. Entre 7,20 et 7,50, un changement de pH de 0,01 unite indique un 
changement de concentration de 1 nmol/1 d’ion H + (par exemple, 
l’abaissement du pH de 7,40 a 7,30 resulte d’une augmentation d’ions 
H + de 40 a 50 nmol/1). 

3. Une variation de pH de 0,3 unite correspond a un doublement ou 
a une diminution de moitie de la concentration d’ions H + (par exemple, 
l’abaissement du pH de 7,40 a 7,10 traduit une augmentation de 40 a 
80 nmol/1 d’ions H + ). 

4. La bicarbonatemie normale est de 23-27 mmol/1, la PaC 02 normale 
de 38-42 mmHg. L’equilibre acide-base est determine et reflete par l’etat 
du systeme bicarbonate-acide 
derson-Hasselbalch : 


Bicarbonates (HC0 3 ), mmol/1 

pH = 6,1 + log 10 

Acide carbonique (H 2 CO 3 ) , mmol/1 (= 0,03 PaC 02 mmHg) 



1. Un trouble de l’equilibre acide-base est evoque soit en raison du 
contexte clinique, soit en presence d’une anomalie de la concentration 
des bicarbonates plasmatiques ([HCO 3 ], « reserve alcaline »). 

2. Ce trouble comporte la variation primitive soit de [HCO 3 '] (trouble 
metabolique), soit de PaCC >2 (trouble respiratoire), et la variation dans 
le meme sens de l’autre variable, limitant la modification du pH : c’est 
le phenomene compensatoire. 

3. En consequence, le diagnostic du trouble necessite d’obtenir, tou- 
jours sur le sang arteriel initialement, la mesure du pH et de la PCO 2 
(PaC 02 ). En effet, la modification de la concentration des bicarbonates 
peut correspondre au trouble primitif metabolique ou bien correspondre 
au phenomene compensatoire d’un trouble primitif respiratoire. Seule la 
mesure du pH permet d’identifier le trouble soit comme une acidose, soit 
comme une alcalose. 

4. La valeur theorique attendue de la compensation doit etre connue 
dans chaque type de situation (voir tableau 163). Si la valeur observee 
est proche de la valeur theorique, il s’agit d’un trouble simple de l’equi- 
libre acide-base ; si elle s’en ecarte, il s’agit d’un trouble complexe de 
l’equilibre acide-base. 


carbonique, selon l’equation d’Hen- 
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Tableau 163. — Calcul des compensations metaboliques ou respiratoires 
selon le trouble acido-basique primitif. 



pH 

TROUBLE PRIMITIF 

CORRECTION ATTENDUE 

Acidose 

metabolique 

^1 

[HCO 3 -] 

PaC0 2 ^1 = 

([HC0 3 '] x 1,5) + 8 (± 2) mmHg 

Alcalose 

metabolique 

71 

[HCO 3 -] 71 

PaC0 2 = 

([HC0 3 ‘] x 0,9 ) + 15 (± 2) mmHg 

Acidose 

respiratoire 


PaC0 2 71 

[HC0 3 -]7I 

(aigue : 7 \ 1 mmol/ 1 ; chronique : 71 4 mmol /1 
pour chaque elevation de 10 mmHg 
de la PaC 02 ) 

Alcalose 

respiratoire 

71 

PaC0 2 

[HC0 3 1il 

(aigue : ^1 2 mmol/1 ; chronique : ^1 4 mmol/1 
pour chaque baisse de 10 mmHg de la PaC0 2 ) 


ACIDOSE METABOLIQUE 


Diagnostic 




pH < 7,35, [HC0 3 ] < 23 mmol/1, PaC0 2 'F 


Kussmaul, hyperkaliemie (incons- 
ique si pH < 7,10. Aggravation de 
'hroniques. 

[Na + ] - ([CT] + [HC0 3 "D, a calculer 
devant toute acidose metabolique. II est normalement de 8-16 mEq/1. Sa 
valeur et celle de la chloremie sont variables selon le type de l’acidose. 

3. Ammoniurie, a mesurer chaque fois que possible : basse si acidose 
renale, elevee si acidose extrarenale. 


Signes et complications 

1. Hyperventilation, dyspnee 
tante), risque de collapsus c^ri 
l’osteodystrophie des uremique! 

2. Trou anionique plasmatique 


Principales causes 

Voir tableau 164. 


Traitement 

1. Traitement etiologique toujours fondamental, notamment dans 
l’acidocetose diabetique. 

2. Traitement de l’acidose elle-meme : 

a) Acidose metabolique moderee ([HC(> 3 ‘] : 12-16 mmol/1, pH arteriel 
entre 7,20 a 7,30) : apport oral de 2 a 4 g/j de Na HCO 3 (eau de Vichy ou 
gelules), furosemide si surcharge hydrosodee, citrate de potassium en 
cas d’hypokaliemie. 

b) Acidose metabolique severe ([HC 03 ~] < 10 mmol/1, pH < 7,15): 
apport intraveineux de bicarbonate de sodium isotonique (1 a 2 1/24 h) 
pour ramener [HCO 3 "] vers 14 mmol/1 et le pH vers 7,25-7,30 sans cher- 
cher a les normaliser (risque de troubles neuropsychiques graves et 
d’hypokaliemie en cas d’alcalinisation brutale, notamment par utilisa- 
tion de solute bicarbonate hypertonique). 
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Tableau 164. — Classification et principales causes des acidoses metaboliques. 



TROU 

ANIONIQUE 

PLASMATIQUE 

CHLORfiMIE 

pH 

URINAIRE 

(1) 

TROUBLES 

ASSOClfiS 

ACIDOSES METABOLIQUES EXTRARENALES 

Acidocetose diabetique 

71 


<5 

Glycemie 7\ 

Acidose lactique (etats 
de choc, hemopathies, 
insuffisance hepatique, 
intoxications, biguanides) 

71 

ii 

<5 

Lactatemie 
> 5 mmol/1 

Acidose toxique (ethylene- 
glycol, methanol, aspirine, 
acides amines) 

71 

bi 

<5 


Diarrhee 

Normal 

71 

5-5,5 

Hypokaliemie 

ACIDOSES METABOLIQUES RENALES 

Insuffisance renale aigue 
ou chronique 

Normal 

ou 7\ 

Normale 

ou ^1 

5-5,5 

Creatininemie 
> 300 pmol/1 

Acidose tubulaire 
proximale, syndrome 
de Fanconi primitif 
ou secondaire (cystinose, 
myelome) 

Normal 

$ 

y 

Variable 

Hypokaliemie, 

glycosurie, 

amino-acidurie 

Acidose tubulaire distale 
classique (primitive 
ou secondaire : Hyper- 
gammaglobulinemies, , 

nephrites interstitielles) 


71 

>6 

Hypokaliemie, 

hypercalciurie, 

nephrocalcinose 

Acidose tubulaire distale 
de type 4 

Hypo-aldosteronisme 

Nephropathies 

obstructives 

V 

Normal 

71 

> 5,5 

5-5,5 

Hyperkaliemie 


(1) Le pH urinaire spontane peut paraTtre adapte (< 5,5) dans l’acidose metabolique de 1'insuffisance renale 
chronique et dans certaines acidoses metaboliques hyperchloremiques, d’ou l’interet de la mesure de 
l’ammoniurie NH 4 + (principale forme d’excretion renale d’acide) ou du calcul du trou anionique urinaire 
(TAu = [Na + ] + [K + ] - [Cl"], en mmol/1), qui estime l’excretion de NH 4 + , sous forme de NH 4 CI : TAu < 0 si 
NH 4 + abondant par reponse appropriee du rein a l’acidose (par exemple, diarrhees) ; TAu > 0 dans le cas 
des acidoses renales. Des epreuves fonctionnelles renales en laboratoire specialise sont indiquees dans les 
acidoses tubulaires de caracterisation incertaine (test d’acidification par NH 4 CI ou par furosemide + 
fludrocortisone, ou perfusion de bicarbonate de sodium). 


ALCALOSE METABOLIQUE 

Diagnostic 

pH > 7,45, [HC0 3 “] > 28 mmol/1, PaC0 2 ^ • 


Signes et complications 

1. Hypoventilation, hypoxemie. 

2. Tetanie, torpeur, coma. 

3. Hypokaliemie. 
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Mecanismes et principales causes 

1. Apport excessif de bicarbonate de sodium en cas d’insuffisance 
renale. 

2. Pertes gastriques d’acide : vomissements, aspirations. 

3. Pertes renales d’ions IP avec deshydratation extracellulaire : diure- 
tiques thiazidiques et de l’anse, hypercalcemie. 

4. Pertes renales d’ions IP avec volume extracellulaire normal ou aug- 
ments : hyperaldosteronisme primaire, hyper-aldosteronismes secon- 
daires avec oedemes (insuffisance cardiaque, syndrome nephrotique). 

5. Etats de depletion potassique avec hypokaliemie (volume extra- 
cellulaire variable), a l’origine de pertes renales d’ions H + et du trans- 
fert d’ions H + du plasma vers les cellules. 

L’association tres frequente d’une hypokaliemie et d’une alcalose 
realise un cercle vicieux, chacun des troubles aggravant l’autre. 

Traitement 

1. Etiologique. 

2. Correction des troubles electrolytiques associes : deshydratation 
extracellulaire, hypokaliemie, hypercalcemie. • 



ACIDOSE RESPIRATOIRE 


Diagnostic 


Signes et complications 

1. Hypoxemie avec cyanose. Sueurs, torpeur, asterixis (chute du 
tonus musculaire breve et repetee, observee lorsqu’on fait tenir une 
position de mains tendues a l’horizontale). 

2. Coma, hypertension intracranienne, poussee hypertensive ou col- 
lapsus. 

3. Hypochloremie, hyperkaliemie. 

Mecanismes et principales causes 

Toutes situations d’hypoventilation alveolaire aigue ou chronique : 
affections neuromusculaires, bronchiques, pulmonaires (voir chapitre 
Maladies de l’appareil respiratoire). 

Traitement 

1. Etiologique si possible. 

2. S’abstenir de medicament tranquillisant ou hypnotique. Adminis- 
trer l’oxygene nasal ou au masque, en principe a faible debit (1-2 1/min), 
plus largement si necessaire pour ramener la Pa02 vers 90 mmHg, sous 
surveillance stricte. 

3. Ventilation assistee si traitement etiologique inefficace et/ou 
troubles psychiques majeurs. 


PRINCIPAUX TROUBLES HYDROELECTROLYTIQUES DE L’ADULTE 
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ALCALOSE RESPIRATOIRE 

Diagnostic 


pH > 7,45, PaC0 2 < 38 mmHg, [HC0 3 ] ^ 


Signes et complications 

1. Cephalees. Vertiges, paresthesies, tetanie. 

2. Hyperchloremie, hypokaliemie. 

Mecanisme et principales causes 

1. Hyperventilation avec hypoxemie (Pa02 < 80 mmHg) : cedeme pul- 
monaire, embolie pulmonaire, pneumonies aigues, pneumonies inters- 
titielles. Cardiopathies cyanogenes. 

2. Hyperventilation « centrale » avec Pa02 normale ou elevee : hyper- 
ventilation psychogene, cirrhose hepatique, intoxication salicylee, 
etats septicemiques. 


Traitement 

Etiologique. Correction de l’hypoxemie. 

DESORDRES COMPLEXES DE L’EQUILIBRE 
ACIDE-BASE 

Frequents en raison de la multitudede^circonstances responsables de troubles 
metaboliques et respiratoires de l’equilibre acide-base ; tous les types dissocia- 
tion sont possibles. Le diagnostic ; ^T fonde sur la confrontation des donnees cli- 
niques et des variables^iolo^iqfues. II faut souligner la gravite des desordres 
« mixtes », entraTnant dne%iodilication majeure du pH. Inversement, en cas de 
desordres « opposes «, la vari^Yion du pH est mineure : par exemple, dans l’intoxi- 
cation salicylee associant acidose metabolique et alcalose respiratoire. Ci-dessous 
quelques exemples de desordres mixtes. 


Acidose mixte (pH < 7,10) 

Observee notamment en cas de defaillance respiratoire au cours 
d’insuffisances renales aigues, du coma acidocetosique, d’etats de choc 
prolonges avec troubles psychiques, elle necessite le recours a la ven- 
tilation artificielle. 


Alcalose mixte (pH > 7,60) 

Observee notamment en cas de traitement diuretique ou d’aspiration 
gastrique chez des patients atteints de cirrhose hepatique, ou en situa- 
tion de ventilation artificielle. Le traitement est etiologique. 


HYPERCALCEMIES 

Une hypercalcemie doit etre recherchee devant des signes neurologiques ou 
digestifs inexpliques. Au-dessus de 3,5 mmol/1 (140 mg/1), l’hypercalcemie peut 
etre une menace vitale . 

Attention ! Une hyperprotidemie s’accompagne d’une elevation du calcium non 
ionise (la calcemie s’eleve de 0,2 mmol/1, soit 8 mg/1) pour un accroissement de 
10 g/1 de la protidemie) ; en tenir compte car la fraction non ionisee n’a pas d’acti- 
vite biologique. Chaque fois que possible, doser le calcium ionise. 
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Diagnostic 


Calcemie > 2,65 mmol/1 (106 mg/I) ; Ca 2 + ionise > 1,30 mmol/1 


Signes et complications 

Les symptomes sont souvent peu evocateurs : 

1. Digestifs : anorexie, vomissements. 

2. Cardiaques : raccourcissement de QT, arythmies ventriculaires. 

3. Neurologiques : torpeur, coma hypotonique. 

4. Renaux : polyurie hypotonique, perte de sodium, acidurie et alca- 
lose metabolique, deshydratation extracellulaire ou globale. 

Seul le dosage systematique de la calcemie devant une ou plusieurs de 
ces manifestations permet de reconnaTtre l’hypercalcemie ; la mesure 
simultanee de la phosphatemie est indispensable a l’enquete etiologique. 


Principals causes 

1. Liberation de calcium osseux 

a) Hyperparathyroidie primitive (adenome) (voir p. 926). 

b) Osteolyses malignes : metastases (rein, sein, poumon, tube 
digestif), myelome multiple des os, syndrome paraneoplasique de can- 
cers solides ou hematologiques secretant la PTH-rp, peptide d’effet 
proche de celui de l’hormone parathyroidienne. 

2. Hyperabsorption intestinale de calcium 

Intoxication par vitamine D, sarcoi'do^g, certains lymphomes. 

Traitement 

1. Hypercalcemie aigue grave : rehydratation, perfusion de diphos- 
phonate IV voir p. 82, epilratiqn extrarenale avec dialysat pauvre en cal- 
cium en cas d’insuffisance rermle majeure. 

2. Hypercalcemie moderee : regime pauvre en calcium, phosphore 
per os (1 500 mg/j) en l’absence d’hyperphosphoremie, cortico’fdes per 
os en cas d’hyperabsorption intestinale, diphosphonates per os. 

3. Traitement etiologique. 


HYPERPHOSPHATEMIE 

Les consequences de l’hyperphosphatemie, longtemps negligees, sont mainte- 
nant mieux connues et peuvent etre efficacement prevenues ou traitees. 

Diagnostic 

Phosphore mineral plasmatique > 1,45 mmol/1 (45 mg/I) 


Signes et complications 

1. Abaissement de la calcemie (< 2 mmol/1) ; elevation du produit 
phosphocalcique (> 3,6 mmol ou 4 500 mg). 

2. Calcifications metastatiques : articulaires, myocardiques, vascu- 
laires, oculaires, du tissu tubulo-interstitiel renal (facteur non speci- 
fique d’aggravation des nephropathies). 


PRINCIPAUX TROUBLES HYDROELECTROLYTIQUES DE L’ADULTE 
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Mecanismes et principales causes 

1. Diminution de Vexcretion renale de phosphore : insuffisance renale 
chronique et aigue, hypoparathyroi'dies, acromegalie. 

2. Transfert du phosphore des cellules vers le plasma dans les lyses 
cellulaires : rhabdomyolyses, lyse tumorale post-chimiotherapique des 
hemopathies. 

3. Apport excessif de phosphates , intoxication par la vitamine D. 

Traitement 

1. Hyperphosphatemie de l’insuffisance renale chronique : chelation 
orale du phosphore par le carbonate de calcium (si resistance initiate 
a ce traitement : hydroxyde d’aluminium pendant une periode breve), 
sevelamer en cas d’elevation de la calcemie. 

2. Hyperphosphatemie aigue extreme (> 6 mmol ou 186 mg/1) : dialyse. 


HYPOPHOSPHATEMIE 

Frequente dans un grand nombre d’affections aigues ou chroniques. Souvent 
latente, elle peut etre responsable de troubles majeurs quand elle est tres marquee 
(< 0,4 mmol/1 ou 2 mg/1). 


Diagnostic 


Phosphore mineral plasmatique < 0,8 mmol/1 (25 mg/I) 
Symptomatique si < 0,4 mmol/1 (12 mg/0 


■Cv c 

faibless 


Signes et complications 

1. Musculaires : asthenie^^mlesse musculaire, rhabdomyolyse, 
hypocontractilite diaph^agmatique avec risque d’insuffisance respira- 
toire, defaillance myocardfqpe. 

2. Neurologiques : troubles neuropsychiques, au maximum coma, 
paralysies peripheriques. 

3. Hematologiques : baisse du 2,3-DPG erythrocytaire avec hypoxie 
tissulaire, anemie hemolytique. 


Principales causes 

1. Care nee d’ apport assoc iee au transfert de phosphate vers les cel- 
lules : alcoolisme aigu ou chronique, sevrage alcoolique, malnutrition, 
patients traites par nutrition parenterale et solute glucose hyperto- 
nique, hypophosphatemie aggravee par la ventilation artificielle et 
I’insulinotherapie. 

2. Defaut d’absorption intestinale du phosphore : diarrhees prolongees, 
hypovitaminose D, prise excessive de chelateurs oraux du phosphore. 

Les pertes urinaires de phosphore de l’hyperparathyroi'die primaire et 
des acidoses tubulaires sont rarement responsables d’hypophosphate- 
mies sever es. 


Traitement 

1. Apport oral de phosphore : 1 000 a 1 500 mg/24 h de phosphore- 
element (comprimes ou gouttes), efficace dans la majorite des cas. 

2. Apport parenteral de solutes de phosphate si necessaire en perfu- 
sion lente sous controles repetes de la phosphatemie et de la calcemie 
(risque d’hypocalcemie majeure et de calcifications extrasquelettiques). 



Urologie 

par M. Zerbib 


COMMENT RECONNAiTRE LA CAUSE 
D’UNE HEMATURIE MACROSCOPIQUE ? 

(Quand elle n’est pas evidente : traumatisme, syndrome hemorragique diffus.) 


Tableau 165. — Diagnostic d’une hematurie. 


TYPE D’hEMATURIE 

ET CAUSES 

DIAGNOSTIC FONDfi SUR : 

EVENTUELLEMENT 

AIDE par : 

1 . Hematurie initiate : colorant le debut de la miction, a l’epreuve des trois verres. 

Elle est d’origine uretro-cervicoprostatique. 

a) Causes frequentes : 

- cancer de la prostate 

- adenome prostatique 
(plus rare) 

Toucher rectal, echographie, PSA, 
biopsie 

Toucher rectal^ efehdgraphie 

Uroscanner 

b) Causes possibles : 

- prostatites, uretrites 
posterieures 

Toucher rectal, UIV et cliches 
perrnictiotmels 

Etude 

bacteriologique du 
prelevement uretral 

c) Tres rarement : 

- malformations, tumeurs 
ou angiomes de l’uretre 
posterieur 

V 

Toucher rectal, UIV et cliches 
permictionnels 


2. Hematurie terminale : d’origine vesicale, s’accompagne souvent de pollakiurie 
et de brulures a la miction. 

a) Tous les syndromes de 
cystite peuvent 
s’accompagner de petites 
hematuries terminales 

ECBU + antibiogramme 

Bandelette Nitrite + 

b) Se metier avant tout de : 

- tumeur de vessie 

Echographie vessie pleine, 
cystoscopie, cytologie urinaire 


c) II peut s ’agir aussi de : 

- tuberculose 

- bilharziose 

- lithiase vesicale 

- endometriose vesicale 

Uroscanner + bacteriologie 
Uroscanner + recherche d’ceufs 
de bilharzie + cystoscopie 
+ serologie 

Echographie vessie pleine 
Cystoscopie 

Facteur geographique 

Cystoscopie 


ECBU : Examen cytobacteriologique des urines ; PSA : prostate specific antigen ; 
UIV : urographie intraveineuse. 
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Tableau 165. — Diagnostic d’une hematurie. (suite) 


TYPE D HEMATURIE 
ET CAUSES 


DIAGNOSTIC FONDE SUR : 


f-VENTUELLEMENT 

aide; par : 


3. Hematurie totale : toutes les hematuries abondantes sont totales ; ce caractere 
ne comporte done aucune notion topographique. 


a) Se metier avant tout de : 

- tumeur de la vessie 

- tumeur du rein 

- lithiase 

- tuberculose 

b) Autres causes : 

- glomerulonephrites 

- polykystose renale 


c) Toutes les autres causes 
evoquees plus haut pour les 
hematuries initiales ou 
terminates 


Echographie vessie, cystoscopie 
Echographie + uroscanner 
Echographie + UIV ou uroscanner 
UIV + bacteriologie 


Proteinurie + echographie 
Gros reins palpables, echographie 


Biopsie renale 
Insuffisance renale, 
maladie hereditaire 


Les pieges : ne rendre responsable de l’hematurie un traitement anticoagulant 

si frequemment prescrit, ou un adenome prostatique si ffequemment pergu 

chez le sujet age, que lorsque l’on a formellement elimin&ja timeur de vessie ou du rein. 

Attention ! La cause de certaines hematuries reste inconlnu^malgre une enquete 

qui comporte au moins echographie renale et vessieftplefhe, UIV, uroscanner, examen 

bacteriologique des urines et cystoscopie. En cas'ttei repidive, s’efforcer de faire 

une cystoscopie en periode hematurique, qui jupnirOTa la lesion ou le cote qui saigne. 


ECBU : Examen cytobacteriologique des urines ; PS^ pfopfafe specific antigen ; 

UIV : urographie intraveineuse. r 

CANCER DU REIN CHEZ L’ADULTE 

Syn : adenocarcinome a cellules daires, hypernephrome, tumeur de Grawitz. Survie 
a 5 ans : 90 % si tumeur de moins de 7 cm, 60 % si tumeur de plus de 7 cm et/ou graisse 
envahie, 20 % si ganglions ou veine cave inferieure envahis ou metastases. 


Diagnostic 

1. A evoquer devant une hematurie totale, une fievre prolongee, la 
perception d’une tumeur renale, signe tardif, une polyglobulie, une 
hypercalcemie, une metastase osseuse parfois revelatrice. 

2. Le plus souvent actuellement, decouverte fortuite sur une echo- 
graphie abdominale demandee pour une autre raison. 


Explorations 

1. Echographie : tumeur solide echogene. 

2. Uroscanner : tumeur dense, mais de densite inferieure au paren- 
chyme normal apres injection. 

3. Apprecier l’extension a la loge renale, aux ganglions, a la veine 
renale ou a la veine cave inferieure par scanner et/ou imagerie par reso- 
nance magnetique. 

Principales complications 

Rupture tumorale rare, metastases pulmonaires et osseuses fre- 
quentes si la tumeur est superieure a 7 cm, les ganglions atteints histo- 
logiquement ou en cas d’envahissement veineux. 


UROLOGIE 
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Traitement 

1. Nephrectomie totale elargie. Si tumeur sur rein unique ou de petite 
taille : tumorectomie ou nephrectomie partielle. 

2. Le traitement des metastases repose sur leur exerese lorsqu’elle 
est possible (poumons), associee au traitement anti-angiogenique 
(bevacizumab, voir p. 81). La greffe allogenique de cellules souches 
hematopoietiques peut avoir un effet spectaculaire sur les metastases. 


NEPHROBLASTOME 

Syn : tumeur de Wilms. Cancer du rein de l’enfant. C’est le plus frequent des 
cancers de l’enfant. II se developpe aux depens du blasteme renal. Guerison dans 
60 a 80 % des cas si la tumeur n’est pas metastatique. 

Diagnostic 

Palpation d’une masse lombo-abdominale donnant le contact lombaire. 


Explorations 

Echographie, uro-tomodensitometrie : tumeur solide et dense du rein. 
Ces examens orientent parfois vers un autre diagnostic tel qu’un neuro- 
blastome (tumeur developpee aux depend de la medullosurrenale, voir 
p. 1170), une hydronephrose geante ou une dysplasie multi-kystique. 



e) et chimiotherapie (vincris- 


Traitement 

Chirurgie (nephrectomie totale 
tine, actinomycine D, adriamycine). 

x v 

KYSTES DU REIN 

Kyste simple : tres preqtaent et, en regie generate, benin. A distinguer de la 
polykystose renale voir (p. 868). 


Diagnostic 

Echographique : tumeur anechogene avec renforcement de la paroi 
posterieure. S’il existe des vegetations endokystiques, evoquer un 
cancer du rein a forme kystique. La prise charge repose sur les anoma- 
lies d’aspect des kystes (classification de Bosniak). 


Exploration 

Aucune, sauf en cas de doute avec un cancer du rein. 


Traitement 

Aucun. 


TUMEURS DE LA VOIE EXCRETRICE SUPERIEURE 

Survie a 5 ans : 70 a 80 % (Tl, envahissement du tissu conjonctif), 20 a 30 % (T2 
et plus, envahissement atteignant ou depassant la musculeuse). 

Diagnostic 

Revele par une hematurie totale, une douleur lombaire, une colique 
nephretique (caillots), des episodes d’infection urinaire recidivants, 
surveillance d’une tumeur de vessie. 
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Explorations 

1. Uroscanner : lacune du bassinet ou de l’uretere, stenose ureterale, 
envahissement loco-regional. En cas de rein muet : uretero-pyelo- 
graphie retrograde et/ou nephro-ureteroscopie. 

2. Cystoscopie et les frottis urinaires systematiques. 

Traitements 

1. Nephro-ureterectomie totale si le rein contro-lateral est sain, pyelec- 
tomie ou resection ureterale si le rein est anatomiquement ou fonctionnel- 
lement unique : risque de recidive locale ou sur l’arbre urinaire d’aval. 

2. La radiotherapie et la chimiotherapie sont indiquees pour les 
tumeurs tres infiltrantes ou N+ ou envahissant les organes de voisinage. 


TUMEURS DE LA VESSIE 

Frequentes, recidivantes et graves, elles atteignent surtout l’homme fumeur de 
plus de 50 ans. Survie a 5 ans : 70 a 80 % (T1-T2, envahissement atteignant ou 
depassant le musculeuse, N-M-), 40 a 50 % (T3, envahissement microscopique de 
la graisse), 20 % (T4, envahissement des organes de voisinage, N+ ou M+). 


Diagnostic 

Hematurie terminale ou totale lorsqu’elle est abondante, infections 
urinaires recidivantes, douleurs lombaires ; ^etastases a distance, 
masse sus-prostatique au toucher rectal. 

Explorations 

Uroscanner, echographie vesicale, 
avec prelevement histologique : affjj 


Fenvahissement parietal et la malignitc 



gie urinaire, cystoscopie 
~le diagnostic et evaluent 
lllulaire. 


Principales complications 

Recidive superficielle 
bilateral, metastases a dfttal 



nte, envahissement ureteral uni ou 
(foie, os, poumons). 


Traitement 

1. Tumeur superficielle Ta : resection endoscopique transuretrale et 
surveillance. 

2. Ta recidivante et/ou T1 et/ou Tis : instillation endovesicale de BCG 
ou de mitomycine. 

3. Tumeur infiltrante (T2 et plus) mais N- et M- : cystectomie totale 
avec remplacement (vessie detubulee) ou derivation cutanee (opera- 
tion de Bricker). 

4. Tumeur fixee et/ou N+ et/ou M+ : traitement palliatif par chimio- 
therapie (MVAC ou gemcitabine + cis-platine) et/ou radiotherapie. 


CANCER DE LA PROSTATE 

Cancer le plus frequent chez l’homme apres 60 ans. On utilise la classification 
TNM (version simplifiee) : 

T : Tumeur primitive. TX : non evaluable ; TO : non decelable ; T1 : tumeur ni 
palpable cliniquement, ni visible par imagerie ; T2 : tumeur confinee a la prostate ; 
T3 : extension tumorale au-dela de la capsule prostatique. 

N : ganglions lymphatiques regionaux. NX : non evaluables ; NO : absence de 
metastase ganglionnaire regionale ; NI : metastase(s) ganglionnaire(s) regionale(s). 

M : metastases a distance. MX : non evaluable ; M0 : absence de metastase a dis- 
tance ; Ml : metastase(s) a distance, subdivise selon leur nature en MIA : gan- 
glion^) lymphatique(s) non regionaux ; M1B : os ; MIC : autre(s) localisation(s). 
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Diagnostic 

Revele par un toucher rectal systematique ou une elevation du pros- 
tate specific antigen (PSA), plus rarement par des troubles mictionnels, 
des douleurs perineales ou osseuses, par l’envahissement metasta- 
tique, une insuffisance renale par obstacle. 

Le toucher rectal decele un nodule prostatique irregulier plus ou 
moins fixe et la biopsie prostatique endorectale sous controle echogra- 
phique affirme l’adenocarcinome et la differentiation. 

Explorations 

1. Elevation de l’antigene specifique prostatique (PSA et ses sous- 
fractions, voir Marqueurs biologiques des tumeurs, p. 1786). Sa sur- 
veillance a un interet pour apprecier revolution sous traitement. 

2. Evaluent l’extension : tomodensitometrie pelvienne, IRM endorec- 
tale, scintigraphie osseuse si le PSA est superieur a 20 ng/ml. 

3. Evaluent le retentissement renal : creatininemie, examen cytobac- 
teriologique urinaire, echographie renale. 

Principales complications 

Moins souvent revelatrices : metastases osseuses osteo-condensantes 
algiques, anurie par obstacle ureteral bilateral, stenose rectale rare. 

Traitement 

1. Curatif : Au stade localise, prostatectomie radicale ou radiothe- 
rapie qui peut etre soit externe conformationnelle soit curietherapie 
avec implantation de grains d’iode radio-actif dans la glande prosta- 
tique. Au stade localement avance, association hormono-radiotherapie. 

2. Palliatif : au stade extracapsulaire et/ou metastatique (stade N+ et 
M+) : privation hormppate par castration chirurgicale (pulpectomie 
bilaterale) ou chimique (agpnistes de la LHRH) parfois associee a un 
anti-androgene steroidien (acetate de cyproterone) ou non steroi'dien 
(nilutamide, flutamide, bicalutamide). 

3. Au stade d’echappement hormonal : chimiotherapie a base de 
docetaxel. 

4. Si echappement a la chimiotherapie : traitement symptomatique 
sur les metastases algiques (radiotherapie, Strontium, antalgiques, 
morphiniques), sur les troubles mictionnels (resection endoscopique 
de prostate) ou obstructifs ureteraux (nephrostomie percutanee, endo- 
protheses ureterales). Soins palliatifs en fin de vie. 

ADENOME PROSTATIQUE 

Tumeur benigne la plus frequente chez l’homme de plus de 50 ans. 

Diagnostic 

1. Dysurie, pollakiurie diurne et nocturne quantifiee par le score IPSS 
( International Prostate Score System, base sur revaluation des anomalies 
mictionnelles cotees par le patient). 

2. Retention aigue et chronique d’urine, infection urinaire et prosta- 
tite aigue. 

3. Calcul de vessie (hematurie terminate) plus rare, insuffisance 
renale. Le diagnostic repose sur le toucher rectal : tumeur lisse, souple, 
effacement du sillon median. 


898 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Explorations 

1. Echographie sus-pubienne precise le poids prostatique et l’exis- 
tence d’un residu post-mictionnel. 

2. Debimetrie urinaire : evalue la dysurie. 

3. Urographie intraveineuse rarement realisee : montre des signes 
indirects (empreinte prostatique, residu, ureteres en hamegons) et 
directs (cliches per-mictionnels). 

4. Dosage du PSA (pour le diagnostic precoce du cancer de prostate), 
bandelette urinaire, creatininemie et debimetrie (seul examen objectif 
de la dysurie). 

Principales complications 

Retention aigue d’urine, infection genito-prostatique, epididymite, 
lithiase vesicale par stase post-mictionnelle, insuffisance renale chro- 
nique par obstacle. 


L’ejaculation retro- 


Traitement 

1. IPSS < 7, debit >15 ml/s : surveillance simple. 

2. IPSS < 23, debit > 12 ml/s : traitement medical eventuellement par 
phytotherapie. Si debit <12 ml/s : traitement medical alpha-bloquant 
ou inhibiteurs de la 5-alpha reductase ou association des deux. 

3. IPSS > 23, debit < 8 ml/s, residu superieiAka 100 ml : resection 
endoscopique de prostate si l’adenome pese moins de 50 g, interven- 
tion par voie haute si l’adenome pese plus de 
grade post-operatoire est quasi constante. 

CANCER DU TESTICU 

Atteint 1’adulte jeune. On distingue au sein des tumeurs germinales, les semi- 
nomes (radiosensibles) et les tumeurs non seminomateuses (carcinome embryon- 
naire, choriocarcinome, teratome de maturite variable secretant des beta-HCG ou 
des alpha-fcetoproteines et volontiers chimiosensibles). 

Classification : Stade I : tumeur limitee au testicule. L’atteinte des enveloppes 
(rete testis, albuginee) ne change pas le pronostic, mais aggrave le risque de 
metastase. Stade II : atteinte des ganglions para-aortiques et retro-peritoneaux 
(subdivise selon la taille des ganglions : Ila tous < 2 cm, lib > 2 cm et < 5 cm ou 
plusieurs ganglions < 5 cm, lie ganglion(s) > 5 cm. Stade III : atteinte supra- 
diaphragmatique et/ou viscerale (subdivise selon le volume et la localisation des 
metastases, uniquement pulmonaires ou hepatiques et cerebrales). 

Suiuie a 5 ans. Seminome pur : stade 1:95%; stade II : 80 % ; stade III : 70 %. Tumeur 
non seminomateuse pure : au stade 1 : 90 % ; stade II : 80 % ; stade III : 20 a 40 %. 


Diagnostic 

Clinique : masse intrascrotale unilateral surmontee de la tete de 
1’epididyme (signe de Chevassu) confirmee par l’echographie testicu- 
laire. Une telle decouverte doit conduire a l’orchidectomie par voie 
inguinale avec clampage premier du cordon. L’orchidectomie est pre- 
cedee d’une cryoconservation du sperme. 


Explorations 

1. Dosage pre- et post-operatoire des marqueurs tumoraux (beta- 
hCG, alpha-feetoproteine). 

2. Scanner abdominopelvien et thoracique (ganglions retroperito- 
neaux et metastases pulmonaires et/ou mediastinales) une fois le type 
histologique du cancer connu. 
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Principales complications 

Parfois revelatrices : forme aigue pseudo-infectieuse, metastases 
lombo-aortiques, pulmonaires (« lacher de ballons »). Cancer sur testi- 
cule cryptorchide. 

Traitement apres orchidectomie 

Depend du type histologique et du stade clinique : 

1. Seminome pur de stade I ou II : radiotherapie retroperitoneale ou 
chimiotherapie (1 cure). Pour les stades III : association chimiotherapie 
et radiotherapie. 

2. Tumeur non seminomateuse : chimiotherapie 3 a 4 cures. 


COLIQUE NEPHRETIQUE 

Syndrome traduisant une hyperpression uretero-pyelocalicielle ; la lithiase en 
est la cause la plus frequente, mais non la seule (compressions ureterales extrin- 
seques, caillots au cours des hematuries). 


Diagnostic 

Syndrome douloureux lombaire caracteristique par son agitation « fre- 
netique » et ses irradiations descendant es :«cuisses, organes genitaux. 


X 


XV 

r tamisag 


Explorations 

1. Recueil du calcul si possible, par tankage des urines pour analyse 
chimique (voir Lithiases renales, p. 866). 

2. Dans les formes atypiques, mal lateralisees, pseudo-occlusives, 
l’urographie intraveineuse ouitejsfcanner spirale sans injection effectue 
d’urgence montrent un retard de secretion et une nephrographie tar- 
dive du cote en cause 


it unret€u% 


Traitement 

Antispasmodiques, antalgiques et surtout anti-inflammatoires : keto- 
profene, 100 mg IM ou mieux IV dans 500 ml de solute isotonique. Res- 
triction hydrique. Traiter la cause. 


RETENTION INCOMPLETE D’URINES 

La retention, consequence de la dysurie, se definit par l’existence d’un residu post- 
mictionnel. Selon que ce residu depasse ou non 300 ml, se definit l’existence ou non 
d’une distension. La cause de la dysurie est parfois evidente (retentions aigues post- 
traumatiques ou post-operatoires). Dans les autres cas, penser d’abord : a) chez 
l’homme jeune, au retrecissement de l’uretre, blennorragique ou traumatique (uretro- 
graphie retrograde) ; b) chez l’homme plus age, a I’adenome ou au cancer de la pros- 
tate (toucher rectal) voire au phimosis ; c) chez la femme, aux tumeurs pelviennes ; 
d) chez l’enfant, aux corps etrangers ou valves de l’uretre, hematocolpos ; e) devant 
une dysurie mineure, penser a une cause neurologique. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La dysurie : mictions lentes, necessity d’une poussee abdominale, 
jet faible, debit mictionnel maximal <15 ml/s. 

2. La pollakiurie nocturne et diurne. 

3. En cas de distension, le globe vesical, palpable et percutable. 
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4. Chez le distendu, ne pas confondre les mictions « par regorge- 
ment » goutte a goutte, frequentes et involontaires, avec une inconti- 
nence. La palpation d’un globe fait la difference. 

Explorations 

1. L’echographie sus-pubienne post-mictionnelle et l’urographie au 
temps cystographique montrent les signes de lutte vesicale temoignant de 
la dysurie (diverticule, lithiase), un eventuel retentissement sur le haut 
appareil urinaire, la cause de la dysurie (adenome ou cancer de la prostate 
bien souvent). L’importance du residu sera appreciee sur l’echographie ou 
les premiers cliches et sur le cliche post-mictionnel de l’UIV. 

2. L’exploration urodynamique (voir p. 1686) est utile pour l’etude 
des vessies neurologiques. 

Principales complications 

Infections urinaires recidivantes, insuffisance renale. 

Traitement 

Celui de la cause. 


RETENTION AIGUE D’URINE 

Meme enquete etiologique que celle d’une retention incomplete (voir ci-dessus). 

Diagnostic 

Evident chez un sujet conscient : envi^ imperieuse d’uriner, doulou- 
reuse et inefficace ; globe vesical. 

Traitement 

D’urgence, par catheterisme uretral ou ponction sus-pubienne qui 
procurent un soulagemerft immediat. 


CYSTITES 

La cystite n’est qu’un syndrome. Chez la femme jeune, elle complique avec une 
grande frequence, la defloration ou les infections genitales. Mais elle peut aussi 
reveler de nombreuses affections : tuberculose uro-genitale, bilharziose, tumeur de 
vessie, lithiase vesicale, enfin, plus rarement, affection du haut appareil urinaire. 


Diagnostic 

1. Base sur l’association d’une pollakiurie, de brulures mictionnelles 
et d’urines troubles. 

2. De petites hematuries terminales sont souvent observees, mais 
elles doivent faire rechercher un autre diagnostic (tumeur de vessie). 
Le syndrome ne s’accompagne generalement pas de fievre (l’associa- 
tion d’une fievre elevee a 39-40 °C fait porter le diagnostic de pyelo- 
nephrite aigue ou de prostatite aigue). 


Explorations 

1. Examen cytobacteriologique des urines ou une bandelette avant 
traitement antibiotique. 

2. Demander une echographie renale et vesicale pour toute cystite 
qui ne survient pas chez une femme en periode d’activite genitale ou 
toute cystite recidivante. 
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Traitement 

1. De l’episode : antiseptiques urinaires, des que le prelevement d’urine 
a ete fait : sulfamides, (association sulfamethoxazole-trimethoprime), qui- 
nolones, furanes ou fosfomycine. Si necessaire, modifier ce traitement en 
fonction de l’antibiogramme. Conseiller des boissons abondantes. Selon 
l’intensite de la crise, des antalgiques peuvent etre prescrits. 

2. Cystites recidivantes : conseils hygieno-dietetiques (boire abon- 
damment, eviter la constipation, separer la toilette anale et vulvaire, 
evacuer la vessie apres les rapports...) et eventuellement traitement 
antibioprophylactique a doses filees. 


PROSTATITE AIGUE 


Infection febrile du parenchyme prostatique sur prostate normale ou adenoma- 
teuse. 

Diagnostic 

Troubles mictionnels associes a une fievre elevee avec frissons, par- 
fois fievre isolee, parfois retention aigue d’urine avec fievre, evoquant 
un abces prostatique. Le diagnostic repose sur le toucher rectal : pros- 
tate douloureuse, augmentee de volume, gedemateuse, succulente. 



Sreatininemie. A distance de 
ostatique. 


flammatoire a fortes doses prolongees 3 
.eVcas de troubles mictionnels associes. 


Infection aigue du parencnyme testiculaire et de son annexe epididymaire. 

Diagnostic 

Douleur testiculaire unilaterale avec fievre elevee, tumefaction isolee 
de l’epididyme (tete, corps ou queue) ou prise en masse epididymotes- 
ticulaire : il n’est pas toujours aise d’eliminer une torsion du testicule 
(voir p. 908). 

Explorations 

Examen cytobacteriologique urinaire (y compris culture sur milieux 
de Lowenstein). Echographie scrotale. 

Traitement 

Antibiotherapie, anti-inflammatoire, repos, suspensoir pendant environ 
3 semaines. 


URETRITE 


Expression frequente des maladies sexuellement transmissibles. Principales 
causes : infection a gonocoque, Chlamydia trachomatis, Mycoplasma, Trichomonas, 
Candida albicans. 

Diagnostic 

Ecoulement uretral, brulures mictionnelles intenses, tenesme vesical. 
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Explorations 

Prelevement uretral, examen cytobacteriologique des urines, sero- 
diagnostics (ne pas oublier la syphilis), spermocultures, uretrographie 
en dehors de l’episode infectieux (stenose uretrale). 

Traitement 

Traitement minute utilisant une antibiotherapie en prise unique pour 
les gonocoques ou les autres germes en cause (sulfamethoxazole-trime- 
thoprime, quinolones). Toujours traiter la ou les partenaires. Eviter la 
penicilline pour ne pas masquer une syphilis. 


TUBERCULOSE URO-GENITALE 

Doit etre evoquee devant toute infection uro-genitale devolution chronique, en 
particulier chez des patients a risque : absence de vaccination BCG, immigres. 


Diagnostic 

Revele par un episode de cystite, d’epididymite, un abces froid 
scrotal, au cours du bilan d’une autre localisation, d’une leucocyturie 
amicrobienne, d’une sterilite. Le diagnostic repose sur la bacteriologie 
et/ou sur la decouverte d’une lesion specifique sur une piece d’epididy- 
mectomie ou de nephrectomie. 


. . .. 
rinaire (3^jo 


jours de suite) avec 
cultures avec antibio- 


Explorations 

1. Examen cytobacteriologique urinairc , 
recherche du bacille de Koch (examen direct, ci 
gramme). 

2. Urographie intraveineuse avd^jSgfstographie mictionnelle : rein 

« mastic », stenoses calicielles, « aspect de marguerite », cavernes paren- 
chymateuses, stenoses ureterales bipolaires, petite vessie acquise, pros- 
tatite calcifiante. ' 

3. Recherches d’autres localisations : radio pulmonaire, rachis, 
bassin. 


Traitement 

1. Medical : triple antibiotherapie specifique associant isoniazide, rifam- 
picine et ethambutol, au mieux guidee par l’antibiogramme (voir p. 1564). 

La corticotherapie peut etre utile en cas de lesion stenosante cana- 
laire evolutive. 

2. Chirurgical : exerese (nephrectomie, epidiclymectomie) ou recons- 
truction (reimplantation uretero-vesicale, enteroplastie d’agrandisse- 
ment). 


HYDRONEPHROSE CONGENITALE 
PAR ANOMALIE DE LA JONCTION 
PYELO-URETERALE 

Intrinseque (la plus frequente) ou extrinseque (pedicule polaire inferieur). 

Diagnostic 

Revele par des douleurs lombaires, une colique nephretique, une 
pyelonephrite aigue, une hematurie en cas de calcul associe ou decou- 
verte fortuite sur une echographie prescrite pour un autre motif. 
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Explorations 

1. Urographie intraveineuse avec eventuelle epreuve d’hyperhydrata- 
tion : dilatation pyelocalicielle avec « calices en boule », bassinet globu- 
leux, opacification tardive de l’uretere sur cliches en procubitus. 

2. Echographie renale precise la dilatation des cavites et I’etat du 
parenchyme renal. 

3. En cas de rein muet : uretero-pyelographie retrograde, scintigra- 
phie renale. 

Principales complications 

Lithiase renale, destruction parenchymateuse, hypertension arterielle. 

Traitement 

Pyeloplastie. 


REFLUX VESICO-RENAL 

Lie a une anomalie congenitale du trajet intramural vesical de l’uretere. II peut 
etre uni- ou bilateral. 


Diagnostic 

Evoque devant des infections urinaires a repetition, une douleur lom- 
baire per-mictionnelle, tres evocatrice, et^arfois tardivement devant 
une insuffisance renale. 




Explorations 

1. Examen cytobacteriologiqu^urinaire. Creatininemie. 

2. L’uretrocystographie ascendante et mictionnelle sous traitement 
antibiotique, a distance d’un Episode infectieux, montre le reflux uni- ou 
bilateral vesico-ureteral ou vesico-renal. 

3. L’urographie intraveineuse ou l’uroscanner precisent le retentisse- 
ment du reflux sur le hauiNtppareil : petit rein, dilatation pyelocalicielle. 

4. La cystoscopie explore l’anomalie d’implantation ureterale. 

Principales complications 

Insuffisance renale par pyelonephrite chronique. 


Traitement 

Medical : anti-infectieux a elimination urinaire au long cours. 
Chirurgical : reimplantation uretero-vesicale. 


VALVES URETRALES 

Replis muqueux congenitaux obstruant plus ou moins completement l’uretre 
sous-vesical. 

Diagnostic 

Evoque devant des infections urinaires febriles du nouveau-ne, une 
dysurie du nourrisson ou de l’enfant. 

Explorations 

1. La cystographie mictionnelle (par ponction sus-pubienne ou par 
urographie intraveineuse) montre l’obstacle valvulaire. 

2. L’echographie renale et vesicale, l’urographie intraveineuse etu- 
dient le retentissement sur le haut appareil. 
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Principales complications 

Septicemie, insuffisance renale gravissime. 

Traitement 

1. Resection endoscopique des valvules. 

2. Nephrostomie percutanee bilaterale de drainage des formes 
graves du nouveau-ne (diagnostic antenatal par echographie foetale). 


TRAUMATISM E DU REIN 

Organe thoraco-abdominal, le rein peut etre lese au cours de traumatismes 
isoles ou de polytraumatisme mettant parfois en jeu le pronostic vital. On les 
classe selon l’importance des lesions : 

a) stade I : fracture d’une branche calicielle, mais avec capsule renale respectee 
(pas d’extravasation du produit de contraste dans la loge renale) ; 

b) stade II : rupture capsulaire avec fuite du produit de contraste ; 

c) stade III : fracture complete du parenchyme renal ou desinsertion pyelocali- 
cielle ; 

d) stade IV : eclatement renal complet. Parfois, le rein est muet (non secretant) 
imposant une arteriographie en urgence afin de rechercher une rupture pediculaire. 


Diagnostic 

Hematurie totale, douleurs lombaires, empatement de la fosse lom- 
baire, parfois simple hematurie microscopique. 

Explorations 

Echographie renale, urographie intraveitieuse et tomodensitometrie 
renale permettant de faire le bilan lesionnel. 

Principales complications 

Hemorragie retroperitoneal^ et intraperitoneale dans le cadre d’un 
polytraumatisme thoraco-abdominal avec pronostic vital en jeu (inter- 
vention en urgence). Ailleurs, traumatisme renal isole avec hemo-uro- 
retroperitoine si la capsule renale est rompue : le risque est l’infection 
et/ou l’organisation fibreuse engainante perirenale (risque de petit rein 
acquis ou d’hypertension arterielle). 


Traitement 

Rarement en urgence, sauf si le pronostic vital en jeu (stade IV, rup- 
ture pediculaire). Stade I, surveillance simple. Ailleurs urgence differee 
(5-8 e jour). Stade II, stade III : evacuation de l’hematome parfois 
nephrectomie partielle. 


TRAUMATISME DE LA VESSIE 

Les contusions abdomino-pelviennes s’accompagnent dans 15 % des cas d’une 
lesion du bas appareil urinaire. 

Diagnostic 

1. Rupture intraperitoneale: defense sous-ombilicale, uretrorragie, 
absence de globe vesical et d’urines au sondage. 

2. Rupture sous-peritoneale : uretrorragie, hematurie, empatement 
sus-pubien. 
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Explorations 

Cystographie par voie retrograde ou au cours d’une urographie intravei- 
neuse : fuite du produit de contraste intraperitoneale ou sous-peritoneale. 

Traitement 

Drainage vesical par sonde uretrale pour les ruptures sous-perito- 
neales avec eventuel drainage chirurgical du Retzius. Laparotomie avec 
suture vesicale pour les ruptures intraperitoneales. 


TRAUMATISME DE L’URETRE 

De deux types : fracture de l’uretre bulbo-membraneux au cours des fractures 
du bassin et fracture de l’uretre peno-scrotal par traumatisme direct (chute a 
calif ourchon). 

Diagnostic 

Uretrorragie, globe vesical, hematome perineal. 

Explorations 

Uretroscopie a distance du traumatisme. Ne jamais sonder. 


Principales complications 9 

Infection pelvi-perineale, retrecissemenlwde l’uretre, incontinence, 
impuissance. — 




Traitement 

1. En urgence : drainage des uvineUTar catheter sus-pubien. 

2. En differe et en milieu specialise : uretroplastie en 1 ou 2 temps par 
voie chirurgicale ou uretrotomie endoscopique si rupture incomplete. 

TRAUMATISME DES BOURSES 

Risque de rupture testiculaire par effraction de l’albuginee. 


Diagnostic 

Douleur scrotale, hematome uni- ou bilateral rendant toute palpation 
impossible. 


Explorations 

L’echographie scrotale est utile en cas de traumatisme minime et 
pour la surveillance evolutive. 


Principales complications 

Infection de l’hematome : organisation fibreuse avec involution testi- 
culaire. 


Traitement 

Exploration chirurgicale de tout hematome volumineux d’une bourse : 
evacuation, excision de la pulpe, suture de l’albuginee du testicule. 


PRIAPISME 

Causes : iatrogene apres injections intracaverneuses ; rechercher de parti pris 
une maladie du sang qu’il peut reveler ou compliquer (leucemie myeloi'de, drepa- 
nocytose). 
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Diagnostic 

Etat d’erection involontaire, douloureux et prolonge, du a une throm- 
bose des corps caverneux. 

Traitement 

Tenter d’abord un traitement medical : sedatifs, heparine. 

S’il n’est pas efficace en quelques heures, intervention chirurgicale 
ponction ou incision des corps caverneux suivie, apres evacuation de 
la thrombose, d’anastomose a la saphene, au corps spongieux ou au 
gland. Impuissance frequente dans les suites operatoires. 


MALADIE DE LA PEYRONIE 

Induration plastique nodulaire des corps caverneux de cause inconnue. 

Diagnostic 

Douleurs a l’erection, palpation d’un ou de plusieurs nodules de 
l’albuginee des corps caverneux, incurvation plus ou moins marquee de 
la verge en erection entravant parfois l’intromission. 


Traitement 

L’extension des nodules se stabilise apres un an devolution. II n’y a 
pas de traitement medical par voie generate mi par voie locale (corti- 
coides, vitamine E, procarbazine) reellement efficace. 

Si apres un an de surveillance, l’ineurvation gene l’intromission 
redressement chirurgical de la verge (operation de Nesbit). 


STERILITE MASCULINE 

50 % des sterilites du couple. Deux varietes : 

1. Sterilite secretaire (sous fbrme d’azoospermie ou d’oligospermie severe) : 
syndrome de Klinefelter, cryptorchidie bilaterale, anomalie de la cellule germinale 
souvent definitive, chimiotherapies antineoplasiques. Ailleurs transitoires : varico- 
cele, infection, hypogonadisme hypogonadotrophique. 

2. Sterilite excretoire, par anomalie des voies excretrices source d’azoos- 
permie : malformation de l’appareil excreteur (agenesie des deferents, trauma- 
tisme deferentiel chirurgical apres cure de hernie, anomalie de la jonction 
epididymodeferentielle ou testiculo-epididymaire). 


Diagnostic 

L’examen clinique est fondamental (testicules, deferents, prostate, 
verge, pilosite, gynecomastie). 


Explorations 

1. Spermogramme (voir p. 1702) : savoir qu’il existe des spermes nor- 
maux non fecondants et des spermes anormaux fertiles. 

2. Test de penetration croisee (capacite de migration dans la glaire 
cervicale). 

3. Dosages de l’hormone folliculostimulante hypophysaire, de testo- 
steronemie, de prolactinemie. 

4. Test au LH-RH. 

5. Spermoculture et un examen cytobacteriologique des urines. 

6. Doppler veineux pour confirmer un varicocele. 

7. Biopsie testiculaire si ces examens sont negatifs. 
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Traitement 

1. Etiologique : cure de varicocele, traitement de l’infection genitale, cor- 
rection d’un trouble hormonal, anastomose epididymo-deferentielle. 

2. Enrichissement du sperme, insemination artificielle in utero avec 
sperme du conjoint ou sperme du donneur, injection intra-cytoplas- 
mique de spermatozoi'des (ICSI), adoption. Ces methodes necessitent 
une prise en charge complete du couple dans le cadre de services spe- 
cialises (voir Sterilite du couple, p. 1366). 


I M PUISSANCE SEXUELLE 

Trouble acquis de l’erection, organique ou fonctionnel psychogene : concerne 
10 % des hommes entre 15 et 65 ans. Chercher un facteur iatrogene : medicamen- 
teux (betabloquants, hypolipemiants, antihypertenseurs, antidepresseurs), alcoo- 
lisme, tabagisme. 

Diagnostic 

Erections impossibles ou insuffisantes pour parvenir a un rapport 
sexuel harmonieux. 


Explorations 

1. Examens vasculaires : pouls peripharjques, Doppler penien avec 
parfois injection intra-caverneuse de papaverine (8 mg) (voir p. 1687), 
cavernographie pour les fuites veil 

2. Examens metaboliques : glyeem 
triglycerides, testosteronemiq^V 

3. Examens neurologiques : sensibilite 
potentiels evoques. 

Traitement 


prolactinemie, lipides totaux, 


perineale ; eventuellement 


Arret des medicaments, entretiens psychosomatiques, inhibiteurs de 
la PDE-5 (sildenafil, taldalafil, vardenafil), injection intracaverneuse de 
drogues vaso-actives (prostaglandines El), rarement protheses 
peniennes. 


ECTOPIE TESTICULAIRE 

Syn : cryptorchidie. Anomalie de migration du testicule sur I’ensemble de son 
trajet normal. 

Diagnostic 

Vacuite uni- ou bilaterale des bourses avec parfois testicule palpable 
a l’orifice inguinal superficiel ou dans le canal inguinal, ailleurs sans tes- 
ticule palpable d’un seul ou des deux cotes. 

Explorations 

Lorsque le testicule n’est pas palpable : echographie et tomodensito- 
metrie abdomino-pelvienne et parfois coelioscopique pour mettre en 
evidence un testicule intra-abdominal. Parfois seule la laparotomie 
exploratrice permet de faire la difference entre ectopie abdominale et 
agenesie testiculaire. 
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Principales complications 

Degenerescence surtout si le testicule est laisse ectopique (risque 
25 fois superieur par rapport a un sujet normal), torsion du testicule 
intra-abdominal, sterilite surtout si ectopie haute bilaterale. 

Traitement 

Abaissement testiculaire chirurgical en un ou deux temps systema- 
tique chez le gar^on entre 2 et 4 ans. Parfois les ectopies inguinales 
basses sont sensibles a l’injection IM de gonadotrophines chorioniques 
(4 500 a 10 000 U). 


TORSION DU TESTICULE 

Urgence urologique dont le traitement est chirurgical. 

Diagnostic 

Douleur aigue a debut brutal unilateral d’une bourse. Ascension 
inguinale du contenu scrotal avec douleur vive a la palpation. Absence 
de fievre, urines claires. Toucher rectal normal. 


Explorations 

Ne doivent en aucun cas retarder le geste fherapeutique car aucun 
n’est specifique : echographie, Doppler. 


terap 
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Principales complications 

Necrose testiculaire avec atrophie se< 


en urgence 


edhd&Ire. 


Traitement 

Orchidotomie exploratrice en^rhgiehce (moins de 6 heures) avec 
detorsion du cordon et fixatioh testiculaire. Si testicule necrose (plus 
de 6 heures) : orchidectomie. 


INCONTINENCE URINAIRE D’EFFORT 
DE LA FEMME 


Tres frequente, invalidante et rarement avouee par les patientes, si elle n’est 
pas systematiquement evoquee par le medecin (voir aussi Prolapsus genitaux, 
p. 1337). 


Diagnostic 

1. Fuites d’urines (gouttes, jet) a 1’effort de toux, d’eternuement, de 
port de poids, progressivement croissante et invalidante (port de gar- 
nitures). 

2. Examen a vessie pleine, patiente en position gynecologique. Les 
fuites urinaires constatees lors d’efforts de toux ou de poussee pel- 
vienne disparaissent a la manoeuvre de Bonney (consistant a soulever 
legerement l’uretre a l’aide de deux doigts ou d’une pince). Apprecie le 
degre de cystocele, 1’hypermobilite cervico-uretrale. 


Explorations 

Cystographie de profil, echographie vesicale, examen cytobacterio- 
logique des urines, examen urodynamique : hypotonie sphincte- 
rienne, defaut de transmission des pressions, absence d’hyperactivite 
du detrusor. 
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Traitement 

Incontinence d’effort pure (sphincter normal) : reeducation vesico- 
sphincterienne (voir p. 310), mise en place chirurgicale d’une bandelette 
sous-uretrale formant un hamac sous l’uretre, le supportant pendant 
l’effort afin d’eviter qu’il ne s’ouvre et empechant ainsi toute fuite d’urine. 


INCONTINENCE PAR IMPERIOSITES 

Penser aux causes neurologiques (sclerose en plaques, maladie de Parkinson) 
et aux infections de voisinage (vaginite). 

Diagnostic 

Fuites d’urine lors d’un besoin non deferable, souvent pollakiurie 
associee. 


Explorations 

1. Examen cytobacteriologique des urines. 

2. Exploration urodynamique (voir p. 1686) : hyperactivite du detrusor. 


Traitement 

Anticholinergiques (attention au glaucome). Parfois reeducation 
comportementale, voire injection sous-muqueuse vesicale de toxine 
botulique ou neuromodulation des racines sacrees. 


IRE TOT 


INCONTINENCE URINAIRE TOTALE 
ORTHOSTATIQUE 

Infirmite tres invalidante dont ldUraitetnent a beaucoup beneficie de la mise au 
point des sphincters artificiels. Pauses : iatrogenes surtout chez l’homme (sequelle 
sta trcfue), 



fue), post-traumatiques (fracture de bassin), 
^radiques. 


d’une intervention cervi< 
neurologiques (spina b^ 

Diagnostic 

1. Perte d’urine involontaire en dehors de toute miction (eliminer fis- 
tule vesico-vaginale, uretero-vaginale, mictions par regorgement, mic- 
tions imperieuses de l’instabilite vesicale majeure). 

2. Toujours quantifier la perte d’urine (test de pesee des garnitures ; 
si > 300 g/j : incontinence grave). 


Explorations 

1. Cystoscopie avec epreuve au bleu (elimine une fistule vesico- 
vaginale). 

2. Examen cytobacteriologique des urines. 

3. L’exploration urodynamique (voir p. 1686) etudie la contraction 
vesicale (vessie neurologique), la pression de cloture uretrale (effon- 
dree si < 20 cm d’eau). 

Traitement 

Implantation peri-uretrale d’un sphincter artificiel. 


ENURESIE 

Miction totale involontaire au cours du sommeil (phase paradoxale) traduit en 
une immaturite vesicale, frequente chez l’enfant jusqu’a 7 ans (7 a 11 % a cet age). 
Diminue spontanement au-dela de cet age, mais peut persister chez 1 % des 
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adultes. Si permanente, eliminer une lesion organique : abouchement ectopique 
ureteral, vessie neurologique (spina bifida occulta). 

Diagnostic 

Facile par l’interrogatoire. 

Explorations 

Settlement en cas de doute sur une lesion organique : cystoscopie, 
urographie intraveineuse, radiographie du rachis lombaire, examen 
urodynamique. 

Traitement 

En dehors d’une cause organique, repose sur la dedramatisation 
(par le dialogue avec l’enfant et surtout les parents), les regies 
hygieno-dietetiques (limiter les boissons apres 17 heures, rythmer les 
mictions dans la journee), la reeducation (reveils nocturnes a heures 
fixes), et eventuellement un analogue d’hormone antidiuretique (des- 
mopressine) ou medicaments anticholinergiques (oxybutynine). 



Maladies des glandes endocrines 

par J. Mahoudeau 


Voir en 3 e partie les renseignements foumis par l’exploration statique 
et dynamique des secretions endocrines. 


TUMEURS HYPOPHYSAIRES 

1 . II s’agit presque toujours d’adenomes, tumeurs benignes : 

a) micro-adenomes de diametre < 1 cm, tres frequents (dans une grande serie 
d’autopsies, 1 sujet sur 4 a un micro-adenome de 2 a 3 mm). Ils sont latents ou 
reveles par une hypersecretion hormonale, en particulier de prolactine ; 

b) adenomes de moyen volume, beaucoup plus rares ; 

c) adenomes geants pouvant envahir le cerveaq. 

2. La plupart des adenomes secretent des hormdnes : 27 % de la prolactine, 14 % 
de I’hormone de croissance (GH), provoquant une aeromegalie, 8 % de la prolactine 
et de la GH, 14 % de VACTH, produisant une maladie de Cushing. Les adenomes 
avec hypersecretion de TSH, LH et FSH sont rares. Vingt-cinq pour cent des ade- 
nomes (anciennement dits « chromophobes ») ne sont pas fonctionnels, mais une 
production locale de gonadotrophines I>H, FSH ou de leur sous-unite alpha est 
demontree par immunohistochinye dans la plupart de ces adenomes qui sont alors 
denommes « adenomes gonad otropes silencieux ». 

3. Qu’il soit secretant ou non, l’adenome par son volume peut entraver la secre- 
tion hormonale hypophysi||e erprovoquer une insuffisance hypophysaire. 

Les techniques histologi<pfes et surtout histo-immunologiques permettent de 
classer le type d’un adenome. Les adenomes mixtes, avec pluri-secretions 
diverses, sont possibles. 

Diagnostic 

1. Signes endocriniens (aeromegalie, hyperprolactinemie, syndrome 
de Cushing, amenorrhee, insuffisance hypophysaire). 

2. Signes compressifs : cephalees inconstantes et variables, surtout 
troubles visuels (le plus souvent hemianopsie bitemporale par compres- 
sion chiasmatique, plus rarement cecite d’un ceil par compression d’un 
nerf optique, ou hemianopsie laterale homonyme par compression d’une 
bandelette optique dans les tumeurs asymetriques), parfois diplopie par 
compression des III e , IV e ou VI e paires craniennes. 

Explorations 

1. IRM en premiere intention (tomodensitometrie en cas de contre- 
indication a FIRM), urgente en cas de signes compressifs visuels. Apres 
gadolinium en Tl, la tumeur apparaTt comme un hyposignal si elle est 
petite (micro-adenome) ou un hypersignal si elle est grosse (macro- 
adenome). 

2. La radiographie du crane n’est plus necessaire, mais reste un 
mode de revelation possible de la tumeur (decouverte fortuite d’une 
selle turcique agrandie). 
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Principales complications 

1. Visuelles par compression des voies optiques : hemianopsie 
bitemporale, plus rarement laterale homonyme, atrophie optique, 
cecite, paralysies oculomotrices. 

2. Endocriniennes : hypersecretion ou hyposecretion hypophysaire. 

3. Apoplexie hypophysaire avec hypertension intracranienne, parfois 
favorisee par un traitement anticoagulant ou oestrogenique. 


Traitement 

1. Abstention sous surveillance : possible chez les sujets ages et les 
petits adenomes non compressifs, non secretants. 

2. Exerese chirurgicale : indiquee dans les adenomes compressifs et 
les adenomes secretants, surtout acromegalie, maladie de Cushing, ade- 
nomes a TSH. Indication operatoire plus rare dans les prolactinomes 
(traitement medical efficace). Realisee par voie nasale, rarement par 
voie frontale (grosse extension supra-sellaire). 

3. Radiotherapie conventionnelle (cobaltotherapie) : isolee ou en 
complement de la chirurgie. La radiotherapie multifaisceaux est encore 
a l’essai. 

4. Traitement medical : voir Adenome a prolactine et Acromegalie, ci- 
dessous. 


rSy 

# 


ADENOME A PROLACTINE 

Syn : prolactinome. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les signes cliniques directs d’hypersecretion de prolactine (galac- 
torrhee isolee) et d’une ihsiiffisance gonadotrope : 

a) chez la femme : amenorrhee-galactorrhee, amenorrhee isolee, ano- 
vulation, sterilite inexpliquee ; 

b) chez l’homme (plus rare) : impuissance, oligospermie. 

2. Les signes de compression extra-sellaire : cephalees, troubles 
visuels (hemianopsie bitemporale, diplopie). 


Explorations 

1. Hyperprolactinemie superieure a 100 ng/ml, non expliquee par une 
prise medicamenteuse (voir Galactorrhee, p. 937). Un taux entre 30 et 
100 ng/ml est possible en cas de micro-prolactinomes. Faible reponse 
de la prolactine sous TRH et sous neuroleptiques. Un taux de plus de 
500 ng/ml est habituel dans les macroprolactinomes invasifs. 

2. Image tumorale a 1’IRM de 1’hypophyse. 

Attention / Une prolactine inferieure a 100 ng/ml avec un macro-adenome 
est contre le diagnostic de prolactinome et evoque une deconnexion hypo- 
thalamo-hypophysaire par une tumeur ne secretant pas de prolactine, car 
la dopamine, qui freine la prolactine, ne parvient plus a l’hypophyse. 


Traitement 

1. Deux methodes sont possibles : 

a) exerese chirurgicale. Avantages : traitement radical, simple par 
voie nasale. Inconvenients : risque operatoire (faible), fistule de LCR, 
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persistance de rhyperprolactinemie (macro-adenome), insuffisance 
hypophysaire, diabete insipide ; 

b) traitement medical : bromocriptine, quinagoline, surtout cabergo- 
line. Efficacite sur le taux de prolactine et regression habituelle du 
volume tumoral. Inconvenients : traitement suspensif au long cours, 
effets secondaires (nausees, etourdissements) en general transitoires. 

Indications : discutees cas par cas. Le traitement medical est de plus 
en plus utilise, la chirurgie en premiere intention est devenue rare. 

2. Risque de compression optique pendant la grossesse en cas de 
macro-adenome (necessitant alors un traitement par bromocriptine 
pendant la grossesse). Surveillance du champ visuel. 

3. Radiotherapie dans les macro-adenomes invasifs. 

4. (Estrogenes contre-indiques dans les macro-adenomes, utilisables 
avec prudence dans les micro-adenomes. 

ACROMEGALIE 

Due a un adenome hypophysaire somatotrope, eosinophile, apres la puberte. 
En periode pubertaire, cet adenome provoque un acromegalogigantisme. 

Diagnostic 

1. Dysmorphie typique acquise et progressive : hypertrophie des 
mains et des pieds (changement de bagues et de pointure), des levres 
(lippe), du menton (prognathisme), des arcades sourcilieres. Macro- 
glossie. L’aspect du patient suffit souvent au diagnostic. Mais les 
formes frustes sont frequentes et longtemps meconnues. 

2. Signes associes frequentS^ljanspiration, hypertension arterielle, 
cyphose dorsale, syndrome ay^canal carpien, troubles sexuels, galac- 
torrhee, ronflement, apnee du sommeil. 

3. Risque accru de cahcer colique, de cardiopathie hypertensive. 

4. Signes tumoraux : cephalees, hemianopsie bitemporale. 

Explorations 

1. Diabete franc ou hyperglycemie provoquee diabetique. 

2. Augmentation permanente du taux plasmatique d’hormone de 
croissance (GH) ne diminuant pas dessous de 1 ng/ml a la 60 e ou 
120 e minute de l’hyperglycemie provoquee par voie orale. Preleve- 
ments multiples indispensables car si la GH de l’acromegale peut etre 
inferieure a 5 ng/ml, elle n’est jamais inferieure a 1 ng/ml. Augmentation 
paradoxale de la GH sous TRH. Attention ! Le taux de GH presente des 
pics physiologiques et au cours du stress. 

3. Augmentation de la phosphoremie, de la calciurie. 

4. Augmentation de IGF-1 (voir p. 1689), signe essentiel pour le suivi 
sous traitement. 

5. Signes radiologiques : epaississement de la voute cranienne, 
grands sinus frontaux, selle turcique agrandie, vertebres et phalanges 
epaissies, coussinet talonnier epaissi (parties molles). 

6. IRM : aspect de tumeur hypophysaire. 

7. Exceptionnellement, tumeur pancreatique secretant la GH-RH. 

Traitement 

1. Adenomectomie hypophysaire. 
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2. Cobaltotherapie ou radiotherapie multifaisceaux en cas de resultat 
insuffisant. 

3. Analogues retards de la somatostatine (octreotide ou lanreotide), 
onereux mais efficaces sur le taux d’IGF-1. Regression tumorale pos- 
sible. En cas d’echec, un antagoniste de la GH (pegvisomant) peut etre 
utilise. Ces traitements sont encore rarement conseilles seuls. Les 
dopaminergiques sont souvent peu efficaces. 

4. Habituellement, le traitement de l re intention est la chirurgie, celui 
de 2 e intention la somatostatine si l’IGF-1 reste eleve. 

5. Abstention en cas d’acromegalie peu evolutive chez un sujet age. 


INSUFFISANCE HYPOPHYSAIRE 

Principales causes : necrose hypophysaire du post-partum (syndrome de 
Sheehan), tumeurs hypophysaires ou hypothalamiques, craniopharyngiome, 
radiotherapie, selle turcique vide, hypophysite auto-immune ; plus rarement, 
hemochromatose, sequelles d’arachno'fdite ou de traumatisme cranien, reticu- 
loses. Frequence des formes idiopathiques qui seraient d’origine auto-immune. 
La forme globale realise le panhypopituitarisme. Les formes dissociees sont 
frequentes. 



l’anemie), depilation 


Diagnostic 

1. Asthenie, indifference, hypotension arterk 

2. Paleur (due a la depigmentation, major 
pubienne et axillaire, peau seche. 

3. Amenorrhee, impuissance, perte^£ Ijg^bido. 

4. Chez 1’ enfant : retard statural. 

Explorations 

1. Hypoglycemie, hyponatremie, anemie. 

2. Effondrement des hormones peripheriques : thyroidiennes (T4), 
surrenaliennes (cortisol) et sexuelles (testosterone, estradiol) sans aug- 
mentation des stimulines hypophysaires correspondantes : TSH, ACTH, LH 
et FSH sont soit basses, soit normales (voir Exploration fonctionnelle 
hypophysaire, p. 1691). Valeur de la non-augmentation de la FSH chez 
la femme menopausee. 

3. Les tests dynamiques sont plus accessoires : tests au Synacthene, 
a la LH-RH, a la TRH, objectivant tous une reponse insuffisante. 

4. Chez 1’ enfant, nanisme avec GH non reactive aux stimuli habituels 
(sommeil, insuline, arginine, ornithine, propranolol-glucagon). 


Traitement 

1. Substitution hormonale, selon le deficit : 

a) Surrenalien : hydrocortisone 10 a 30 mg/j (augmentation en cas de 
stress). 

b) Thyroidien : L-thyroxine 50 a 150 pg/j. 

c) Sexuel : cycles artificiels chez la femme jeune, androgenes chez 
1’homme (voir Hypogonadisme masculin, p. 937). Possibilite d’induc- 
tion d’ovulation ou de spermatogenese par FSH + hCG ou LH. 

d) Hormone de croissance (injections quotidiennes) chez l’enfant. 
Chez l’adulte, l’interet du traitement (anabolisant naturel, mieux-etre, 
repartition masse grasse-masse maigre) doit etre confronts avec ses 
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inconvenients (astreinte, cout). Contre-indication en cas de tumeur ou 
gros residu tumoral hypophysaire. 

2. Traitement etiologique eventuel (tumeur) mais peu d’espoir d’une 
recuperation secretaire normale. 


CRANIOPHARYNGIOME 

Tumeur developpee aux depens de la poche de Rathke. Plus frequente chez 
1’ enfant que l’adulte, mais peut se reveler tardivement. 

Diagnostic 

1. Cephalees, troubles visuels (hemianopsie, ophtalmoplegie), hyper- 
tension intracranienne. 

2. Insuffisance hypophysaire (voir ci-dessus). 

3. Diabete insipide frequent. 


Explorations 

1. Selle turcique agrandie lorsque la tumeur se developpe vers le bas. 

2. Calcifications supra-sellaires. 

3. Examen du champ visuel (hemianopsie) et du fond d’oeil (atropie 

optique). • 

4. IRM (a defaut tomodensitometrie). 

Traitement 

1. Exerese chirurgicale. Risque de re6|dive (surveillance IRM). 

2. Radiotherapie. 

3. Traitement hormonal suppletif ieventuel. 

SYNDROME AMENORRHEE-GALACTORRHEE 

Syndrome suggestif d’und hyperprolactinemie, le plus souvent du a un adenome 
a prolactine ou un medicament elevant la prolactine (voir Galactorrhee, p. 937). 


SELLE TURCIQUE VIDE 

Occupation de la selle par une dehiscence de l’arachnoide, l’hypophyse n’occu- 
pant qu’une partie de la selle. Etiologie inconnue (sauf hypophysectomie et radio- 
therapie). 

Diagnostic 

1. Forme latente : la plus frequente, elle se traduit par une selle tur- 
cique agrandie sans aucun symptome. 

2. Formes symptomatiques : insuffisance hypophysaire plus ou 
moins marquee (voir ci-dessus) ; cephalees et hemianopsie bitempo- 
rale par malposition du chiasma, I’ensemble pouvant simuler une 
tumeur hypophysaire. 

Explorations 

LTRM montre une hypodensite du contenu sellaire, comparable a 
celle du LCR. 

Traitement 

Compensation des deficits hormonaux eventuels. Intervention excep- 
tionnelle. 
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DIABETE INSIPIDE 

Syn : polyurie insipide primaire (avec polydipsie secondaire). Deux possibilities : 

a) insuffisance post-hypophysaire. Causes : tumeur hypothalamo-hypophysaire, 
sequelle de meningite ou d’hemorragie meningee, traumatisme accidentel ou 
chirurgical (frequence du diabete insipide immediat apres chirurgie hypophysaire, 
souvent transitoire), localisation hypothalamique de reticuloses (histiocytose X, 
sarcoidose). Les formes « idiopathiques » sont nombreuses, mais la surveillance 
IRM peut reveler tardivement une tumeur hypothalamique ; 

b) diabete insipide nephrogenique (insensibilite renale a l’ADH). Causes : intoxi- 
cation par lithium, tubulopathies. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Un syndrome polyuropolydipsique superieur a 3 1/j. 

2. L’elimination des autres polyuries : diabete sucre (glycosurie) et 
hypercalcemie. 

3. La persistance de la polyurie au cours de l’epreuve de restriction 
hydrique, etroitement surveillee a Thopital : Tosmolarite des urines 
reste basse, inferieure a celle du plasma, alors que Tosmolarite plasma- 
tique et la natremie augmentent par hemoconcentration. Cette epreuve 
doit etre arretee si le patient perd plus de 3 \ du poids corporel. Elle 
permet d’eliminer une potomanie (polydipsie prgnaire), ou la diurese 
se reduit et Tosmolarite urinaire augmente sans elevation de Tosmola- 
rite plasmatique. 

Explorations rSy 

1. Dosage d’ADH bas en fin de restriction hydrique dans le cas d’une 
lesion hypothalamo-hypophysair^: IRM necessaire pour rechercher la 
lesion. Disparition de l’hypersignal post-hypophysaire physiologique 
en T1 dans les diabetes ins^aidesri'diopathiques. 

2. ADH elevee en fin de restriction hydrique dans les formes nephro- 
geniques. 


Traitement 

1. Deficit en ADH : desmopressine par voie nasale, 5-20 pg 1 a 2 fois 
par jour (action 12-18 h). Comprimes moins efficaces (0,3 a 1,2 mg/j en 
2 ou 3 prises). Desmopressine injectable 1 a 4 pg/j en cas de coma 
(attention au surdosage, risque d’hyponatremie majeure). 

Carbamazepine et clofibrate : potentialisation de Taction de TADH 
dans les diabetes insipides partiels. Attention : ne pas traiter une poto- 
manie par la desmopressine (risque d’hyponatremie), importance du 
diagnostic exact devant un syndrome polyuro-polydipsique. 

2. Diabete insipide nephrogenique : pas de traitement possible (sauf 
arret du lithium). Boissons a la demande. 


SYNDROME DE SCHWARTZ-BARTTER 

Syn : hypersecretion inappropriee d’hormone antidiuretique. 

Causes : a) cancer, surtout bronchique a petites cellules secretant de Thormone 
antidiuretique (syndrome paraneoplasique) ; b) pneumopathies aigues ; c) medi- 
caments : cyclophosphamide, vincristine, clofibrate, psychotropes ; d) plus rare- 
ment, secretion hypothalamique inappropriee (lesion du systeme nerveux 
central). 
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Diagnostic 

Base sur : 

1. Les troubles psychiques (confusion, delire), aggraves par Tinges- 
tion d’eau (intoxication par l’eau). 

2. Des formes intermittentes de diagnostic difficile jusqu’a la decou- 
verte de Thyponatremie sont possibles. 

Explorations 

1. Hyponatremie, souvent inferieure a 120 mmol/1. 

2. Natriurese conservee ou elevee, en l’absence d’insuffisance renale 
ou surrenale. 

3. Impossibility d’obtenir une dilution urinaire apres charge en eau 
(epreuve non denuee de risque, a ne faire qu’apres avoir remonte la 
natremie a plus de 130 par restriction hydrique). 

4. Decouverte du cancer responsable. 


Traitement 

1. Restriction hydrique (500 ml/j). Apport sode inefficace. 

2. Traitement du cancer responsable, si c’est possible. 

3. Inhibiteur de Thormone antidiuretique hypophysaire : la demeclo- 
cycline 900-1 200 mg/j, puis 600 mg/j, presumption hospitaliere, bloque 
Taction de Thormone antidiuretique sur/jfs^lfn. 

4. Le tolvaptan est un antagoniste selectif des recepteurs V2 vaso- 
pressinergiques d’administration or^te^te conivaptan un autre antago- 
niste en forme injectable. Ces^inblecules ne sont pas encore 
commercialisees en France. ^ V 


THYROTOXICOSE 


Presence dans le sang d’un exces d’hormone thyroidienne. 

Causes : surdosage therapeutique, ou hyperactivite du corps thyroide (hyper- 
thyroi'die), ou encore, liberation des hormones thyroi'diennes par la glande 
agressee par un processus inflammatoire (thyroidite subaigue). 


HYPERTHYROIDIE 

Hyperactivite du corps thyroide provoquant une thyrotoxicose. 

Causes : maladie de Basedow, medications iodees (amiodarone surtout), ade- 
nome toxique, goitre multinodulaire toxique. 

Toujours confirmer le diagnostic par Televation de la T4 libre et/ou T3 libre 
avec TSH basse. TSH basse isolee : situation frequente indiquant une autonomie 
thyroidienne (hyperthyroi'die infraclinique). 


MALADIE DE BASEDOW 

Syn : goitre exophtalmique, maladie de Graves. Cause la plus frequente d’hyper- 
thyroidie. Predominance feminine (9/10). Origine auto-immune : stimulation du 
recepteur de la TSH par un anticorps (TSI : thyroid stimulating immunoglobulin ). 
Maladies auto-immunes frequentes dans la famille. 

Diagnostic 

1. Signes de thyrotoxicose : tachycardie constante, amaigrissement 
malgre polyphagie, tremblement fin et rapide, thermophobie, sueurs, 
polydipsie, diarrhee, asthenie musculaire, hyperemotivite. Souvent 
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stress declenchant. Formes pauci-symptomatiques nombreuses (mais 
tachycardie constante). 

2. Goitre diffus, vasculaire (soufflant) regulier, de volume variable. 

3. Signes oculaires inconstants : retraction palpebrale, exophtalmie 
en general bilaterale mais parfois asymetrique, rarete du clignement. 
Dans les formes graves, risque d’atteinte corneenne. 

Explorations 

1. Comme dans toute hyperthyroi'die, elevation de T4 libre et/ou T3 
libre, et abaissement de la TSH. TSI eleves dans 85 % des cas. 

2. Scintigraphie thyroi'dienne : fixation diffuse et captation elevee. 
Inutile si le diagnostic est evident (signes oculaires ou TSI eleves). 

3. Manifestations frequentes non specifiques : neutropenie, elevation 
des transaminases et des phosphatases alcalines. 



anolol 40 a 80 mg/j) entralnent 
bardie, sans diminution des hor- 


Principales complications 

l.Surtout cardiaques : arythmie complete, insuffisance cardiaque, 
insuffisance coronaire (sujet age). Troubles psychiques : delire aigu. 

2. Exophtalmie maligne, tres rare, avec oedeme conjonctival, ulcere 
de cornee, paralysies oculaires. 

3. Crise thyrotoxique aigue : fievre elevee, tSchycardie extreme, agi- 
tation ou coma, dans les formes negligees ou apres traitement radical 
mal prepare. 

Traitement 

1. Traitement medical : repos, sed§ 

a) Les betabloquants (surtout 
un soulagement rapide de la taclr 
mones thyroi'diennes. 

b) Les antithyroidiens de synthese (carbimazole 20 a 60 mg/j, benzyl- 
thiouracile 100 a 300 mg/j, propylthiouracile 200 a 600 mg/j) sont gene- 
ralement le traitement de l re intention. Ils sont administres pendant 1 a 
2 ans. Risque de granulopenie (hemogramme au 15 e jour) imposant 
l’arret du traitement. 

c) L’euthyro'fdie, obtenue en 2 a 6 semaines, est maintenue en dimi- 
nuant progressivement la dose et/ou en associant 50 a 100 pg de LT4 
pour eviter une hypothyroi'die. La solution de Lugol (10 a 30 gouttes/j) 
est aussi efficace, utile dans les formes graves, mais effets plus vite 
epuisables. 

2. Thyro'fdectomie bilaterale subtotale. Jamais d’emblee. Au moins 
2 mois de preparation medicale. Indications : recidive apres arret des 
antithyroidiens ou formes avec goitre important. Elle entrame souvent 
une hypothyroi'die definitive. Necessity d’un chirurgien habitue a la 
maladie de Basedow (risque de recidive si le moignon est superieur a 
2 g). Certains preferent la thyroi'dectomie totale suivie de substitution 
hormonale. 

3. lode radio-actif, soit d’emblee, soit apres recidive. Avantages : sim- 
plicity. Inconvenients : dose inadequate, insuffisante (necessitant un 
autre traitement) ou surtout excessive (insuffisance thyroi'dienne defi- 
nitive). Effets non immediats. Parfois accentuation temporaire de 
1’ hyperthyroi'die. 
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4. Chez la femme enceinte, antithyroidiens de synthese (surtout pro- 
pylthiouracile) a la plus faible dose possible (risque d’hypothyro'fdie 
foetale). Surveillance etroite. Lugol et iode radio-actif sont contre-indi- 
ques. La contraception est souhaitable pour eviter ces difficultes. 

5. Crise thyrotoxique : betabloquants, antithyroidiens par sonde gas- 
trique, iodure de sodium intraveineux (1 g toutes les 8 heures), cortico- 
therapie, parfois plasmapherese. 

6. Exophtalmie maligne : corticotherapie, parfois radiotherapie ou 
chirurgie orbitaire. 


ADENOME TOXIQUE THYROIDIEN 

Tumeur benigne secretante, entralnant une hyperthyroidie. Plus frequente chez 
le sujet age. 

Diagnostic 

Base sur : 

Les signes de thyrotoxicose, surtout la tachycardie, la presence d’un 
nodule thyroidien unique, l’absence d’exophtalmie. 


fro'idiennqs : T 
fixauWxYxcli 


T4 libre, T3 libre. Baisse 


xclusivement sur le nodule 


Explorations 

1. Elevation des hormones thyroi'dienn 
de la TSH. 

2. Scintigraphie (examen cle) : 

(nodule chaud extinctif). * 

^CV 

Traitement 

1. Lobectomie : traitement de^choix, de preference apres quelques 
semaines de preparation par les antithyroidiens. 

2. Iode radio-actif^nVas de contre-indication a la chirurgie. 


GOITRE MULTINODULAIRE TOXIQUE 


Diagnostic 

Goitre ancien volumineux, contenant plusieurs adenomes toxiques et 
souvent des nodules hypofixants. 

Traitement 

Presque toujours chirurgical (thyroidectomie total e). Iode radio-actif 
en cas de contre-indication. 


HYPERTHYROIDIE SOUS AMIODARONE 

Concerne 4 a 12 % des patients sous amiodarone. L’incidence augmente avec la 
duree du traitement. Prevention impossible. 

Diagnostic 

1. Depistage par surveillance clinique et dosage de TSH tous les 
6 mois. 

2. Tableau clinique atypique d’hyperthyro'fdie : amaigrissement, 
declin de l’etat general, tachycardie souvent masquee par l’effet brady- 
cardisant de l’amiodarone. 
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Explorations 

Elevation de la T4 libre, de la T3 libre (habituellement basse sous 
amiodarone) et abaissement de la TSH. 

Traitement 

Difficile : antithyroidiens de synthese (surtout propylthiouracile) peu 
efficaces. Parfois corticotherapie (2 mg/kg) surtout indiquee en 
l’absence de goitre, voire perchlorate de potassium (surtout si la pour- 
suite de T amiodarone est indispensable). 

L’arret de l’amiodarone est preferable s’il est possible, mais la surcharge 
iodee (appreciee par 1’iodurie elevee) va persister 6 a 12 mois. Thyroidec- 
tomie « a chaud » scabreuse, parfois salvatrice dans des cas tres graves. 


HYPOTHYROIDIE SOUS AMIODARONE 

Touche 2 a 19 % des patients traites. Souvent precoce (au cours de la l re annee 
de traitement). On peut poursuivre l’amiodarone en substituant l’hypothyroi'die 
par L-thyroxine. 


oidiens, medications iodees 


HYPOTHYROIDIE DE L’ADULTE 

Syn : myxcedeme, insuffisance thyroi'dienne. Soit primaire, par atteinte du corps 
thyroide, soit secondaire a une insuffisance hypophysaire. Principales causes : 

a) thyroidite chronique de Hashimoto avec presence d’anticorps antiperoxydase 
(voir ce mot) ; 

b) iatrogenes : thyroidectomie, lode 131, antithyrdidier 
(amiodarone), lithium ; 

c) exceptionnellement, ectopie thyroi’dienne de revelation tardive ; 

d) carence iodee avec goitre endemk^iyi (pas en France) ; 

e) deficit hypophysaire (TSH nonj 

Diagnostic 

Evident dans la forme typique, difficile dans les formes frustes 
(asthenie, tendance depressive, crampes...). 

1. Infiltration myxoedemateuse du visage, traits epaissis, teint jau- 
natre, depilation (cheveux, sourcils, toison pubienne et axillaire), peau 
seche et froide, voix rauque, parole lente, bradycardie. 

2. Asthenie, ralentissement, indifference, frilosite, constipation, 
hypoacousie, tendance a la prise de poids. 

3. Allongement du reflexe achilleen. 

4. Cardiomegalie frequente. ECG habituellement anormal, meme en 
l’absence d’insuffisance coronaire : microvoltage, aplatissement de 
l’onde T. 


Explorations 

1. Abaissement de la T4 libre (l’abaissement de la T3 n’est pas speci- 
fique de I’hypothyro'fdie) et surtout elevation de la TSH qui affirme l’hypo- 
thyroi'die et son origine thyroi'dienne. La TSH non elevee (normale ou 
basse) avec une T4 basse indique une insuffisance hypophysaire. 

2. Hypercholesterolemie habituelle, hyponatremie frequente. Anemie 
dans les formes severes. 


Complications 

1. Cardiovasculaires : atherosclerose, surtout insuffisance coronaire 
habituellement latente du fait de la reduction des activites physiques 
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pouvant se reveler brusquement (infarctus) au cours d’un traitement 
substitute trop energique. Pericardite, epanchement pleural. 

2. Coma myxoedemateux, avec hypothermie, bradycardie, hypoventi- 
lation. Provoque par le froid, les infections, une intervention. Pronostic 
tres grave (50 % de deces). 

Traitement 

1. Hormone thyroi'dienne a doses progressives, en commengant par 
une faible dose, en cherchant la posologie optimale obtenant l’euthy- 
ro'idie. On utilise la L-T4 (L-thyroxine, dose initiale 12,5 a 50 pg, dose 
optimale 100-200 pg/j rarement plus, mais adaptation individuelle). La 
L-T3 et 1’association de L-T4 et L-T3 sont moins utilisees : 

a) sujet jeune : paliers rapides, euthyroi'die atteinte en 1 a 3 mois, 
avec TSH normale ; 

b) sujet age ou coronarien : paliers lents, euthyroi'die atteinte ou 
approchee en 3 a 12 mois. 

Une fois connue la dose optimale, controle annuel (clinique + TSH) ; 
dosages de T4 libre et T3 libre peu utiles. 

2. Sujet coronarien : debut du traitement a l’hopital de preference, 
posologie plus faible, utilite des betabloquants et des vasodilatateurs. 

3. Hypothyroidie d’origine haute : associer de 1’hydrocortisone (10- 
30 mg/j). Surveillance clinique + T4 libre ± T3 libre (TSH inutile ici). 

4. Coma myxoedemateux : rechauffeft|ent prudent, oxygenation, cor- 
ticotherapie (250 mg/j d’hemisuccinate d’hydrocortisone), L-T4 IV 

our, discutee) ou 
Mauvais resultats 


(50-100 pg/j, dose de charge 25 
L-T3 (25 pg par sonde gastriqlie tc 
malgre la reanimation. ^ 


►00 pg le premier j 
ates les 6 heures). 


DIE COI 


HYPOTHYROIDIE CONGENITALE 


Diagnostic 

Dosage de la TSH dans le sang du cordon ombilical a la naissance 
systematique en France : son elevation permet un diagnostic precoce. 

Les signes cliniques ne doivent plus se voir : hypotonie, dissociation 
staturo-ponderale, retard psychomoteur aboutissant au cretinisme 
avec nanisme dysharmonieux. 

Traitement 

L-thyroxine 5 pg/kg/j en gouttes. Surveillance clinique (poids, taille, 
developpement psychomoteur) et biologique (normalisation de T4 puis 
de TSH). L arret ou I’insuffisance du traitement ont des repercussions 
catastrophiques sur la croissance et l' intelligence de Venfant. Importance 
de la cooperation des parents. 

THYROIDITE SUBAIGUE DE DE QUERVAIN 

Inflammation de la thyro'fde, possiblement virale. 

Diagnostic 

Thyro'fde douloureuse et augmentee de volume, fievre, thyrotoxicose 
discrete transitoire. Rares formes indolentes revelees par la thyrotoxicose. 
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Explorations 

1. Vitesse de sedimentation tres augmentee, plus de 50 mm en 
1 heure. 

2. T4 libre legerement elevee, TSH basse. 

3. Absence de fixation sur la scintigraphie. 

Traitement 

Corticotherapie (delta-cortisone, 40 mg/j) degressive en 2 a 3 mois : 
traitement symptomatique, plus efficace que les anti-inflammatoires 
non steroi'diens, mais pas toujours necessaire. Evolution spontanement 
favorable. Parfois hypothyroi'die transitoire. Rebond possible. 


THYROIDITE CHRONIQUE DE HASHIMOTO 

Maladie auto-immune, avec infiltration lymphoplasmocytaire, parfois associee 
a d’autres affections auto-immunes, souvent familiale. 


Diagnostic 

1. Hypothyroi'die progressive, precedee par un goitre modere, tres 
ferme, indolore, homogene ou non (nodules possibles). Puis atrophie 
thyroidienne progressive. Formes douloureuses, rares et trompeuses. 

2. Debut frequent en post-partum (hypothyrqi^m ± goitre). 

Explorations 

1. T4 basse, TSH elevee (hypothyroi'die primaire). 

2. Anticorps antithyroi'diens eleves. 

3. Echographie : hypoechogenicitfe pobale. Scintigraphie inutile 


(hypofixation). 

4. L’histologie thyroidiei 
au diagnostic. 


lerine, y 


, bien qi 


ue typique, n’est pas necessaire 


Traitement 

Celui de l’insuffisance thyroidienne (voir Hypothyroi'die de l’adulte, 
ci-dessus). Rarement chirurgical, en cas de nodule suspect. 


MALADIE DE RIEDEL 

Thyroidite ligneuse, benigne : decouverte histologique devant un goitre dur 
compressif. Cause inconnue. 

GOITRE SIMPLE 

Syn : goitre diffus euthyroi'dien. Souvent familial. 

Diagnostic 

Hypertrophie homogene des deux lobes. Volume variable, pas de 
signe compressif (sauf tres gros goitre). Euthyroi'die clinique. 

Attention ! Une thyroide normale en situation haute, sous-laryngee, 
est souvent prise a tort pour un goitre. 

Examens complementaires 

1. Dosages de la T4 libre et de la TSH normaux. 

2. Echographie : mesure les dimensions des deux lobes (element 
comparatif). Frequence des micronodules. 
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3. Scintigraphie : hypertrophie homogene (le plus souvent inutile, 
sauf si la TSH baisse, suggerant un goitre toxique ou pretoxique). 

Complications 

1. Poussee inflammatoire (strumite). 

2. Transformation en goitre multinodulaire (apres des annees). 

3. Prolongement intra-thoracique (goitre plongeant) compressif. 

4. Parfois maladie de Basedow latente se revelant dans le temps par 
une hyperthyro’idie (interet du dosage des TSI). 

Traitement 

1. Le plus souvent abstention et surveillance. 

2. Goitre important : hormone thyro'idienne (L-T4, 50-100 pg/j) 
comme traitement freinateur (discute). Les antithyro'idiens de synthese 
sont contre-indiques. Parfois, chirurgie (goitre volumineux ou plon- 
geant). 


NODULE THYROIDIEN 


Tres frequent : plus d’une personne sur 2 apres 50 ans a un ou plusieurs 
nodules. II peut s’agir d’un cancer (1/20), d’un adenome, d’un kyste, d’un nodule 
colloide, d’une thyroidite de Hashimoto. Excepfijmnellement : lymphome, metas- 


tases, tuberculose, abces. 


tionnell 


Os> 

le palpable, douloureux ou pas, montant 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La decouverte d’un nodulej 

a la deglutition, associe ou nop a des adenopathies cervicales. 

2. D’eventuels signes d’hyperthyroidie ou d’hypothyro'idie. 

3. Frequence de la decouverte du nodule lors d’une echographie ou 
d’un echo-doppler cervical. 


Explorations 

1. Echographie : precise les dimensions de la glande thyroide et du 
nodule principal (interet evolutif si surveillance sans traitement). La 
valeur diagnostique des caracteres d’echogenicite est incertaine. Les 
microcalcifications semblent plus frequentes dans les cancers. 

2. Dosage de la TSH. 

3. Cytoponction : permet le diagnostic de cancer dans plus de 3/4 des 
cas. 

4. Scintigraphie en cas de TSH basse (voir Exploration scintigra- 
phique de la thyroide, p. 1690). 

5. L’interet d’un dosage systematique de la calcitonine dans un but 
de depistage d’un cancer medullaire de la thyroide (voir p. 925) est 
debattu. 


Orientation etiologique 

1. Nodule brusquement apparu plus ou moins douloureux: evoque 
un kyste (echographie, ponction) ou une thyroidite subaigue localisee. 

2. Thyrotoxicose avec TSH basse : adenome toxique (nodule extinctif 
sur la scintigraphie) ou thyroidite subaigue (fixation faible). 

3. Hypothyroidie avec TSH haute : probable thyroidite de Hashimoto 
(voir p. 922). 
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4. Gros nodule de plus de 40 mm, pierreux, non kystique, isole ou 
devolution rapide chez un sujet jeune ou compression tracheale ou 
recurrentielle (dysphonie), ou avec adenopathies, ou apres irradiation 
cervicale : exploration chirurgicale car forte suspicion de cancer. 

5. Le plus souvent, nodule isole, sans signe « chirurgical » : effectuer 
dosage de TSH, echographie, cytoponction : 

a) TSH haute : c’est une thyroidite de Hashimoto ; 

b) TSH basse : scintigraphie necessaire, demontrant un adenome 
toxique ou pretoxique ; 

c) TSH normale : cytoponction (echo-guidee si nodule non palpable). 
Certains la realisent systematiquement, quel que soit le taux de TSH. 

6. Micronodules de decouverte echographique : surveillance clinique. 


Traitement 

1. Indication operatoire (lobectomie, ou thyro'fdectomie totale en cas 
de nodules bilateraux ou malins a l’histologie extemporanee) : 

a) en cas de gros nodule, de plus de 40 mm, non kystique, isole ou 
devolution rapide ou chez un sujet jeune, ou compression tracheale ou 
recurrentielle (dysphonie) ou avec adenopathies ou antecedents d’irra- 
diation cervicale ; 

b) en cas de cytologie positive ou douteus< 

2. Sinon surveillance (clinique, echogr; 
logique). Decision chirurgicale ulterieure^Lf^ 

1’evolution et de la tolerance du nodule. 

3. Traitement freinateur par L-T4 (kiise au repos du nodule) de plus 

en plus conteste. ^ 

4. En cas de gros kyste, ponctions iteratives ou chirurgie. Abstention 
si le kyste est petit. 

CANCER THYROIDIEN 



iventuellement cyto- 
par cas en fonction de 


Le type histologique determine le traitement et le pronostic. 

1. Cancers differencies, hormono-dependants (stimules par la TSH), de bon pro- 
nostic (plus de 80 % de survie a 10 ans) : 

a) folliculaire ou vesiculaire (extension lymphatique et metastatique, os, pou- 
mons) ; 

b) papillaire (extension lymphatique, metastases plus rares) ; 

c) formes intermediates. 

Cancers anaplasiques, indifferencies, mortels a pres de 100 % en quelques mois. 
Cancer medullaire : voir p. 925. 


Diagnostic 

1. Nodule cervical parfois suspect d’emblee : gros nodule de plus de 
40 mm, non kystique, isole ou devolution rapide chez un sujet jeune, 
compression tracheale ou recurrentielle (dysphonie), avec adeno- 
pathies, ou apres irradiation cervicale. 

2. Parfois metastases pulmonaires ou osseuses revelatrices. 

3. Rarement bouffees vasomotrices et diarrhee motrice (cancer 
medullaire). 

4. Le plus souvent, nodule thyroi'dien (s’elevant a la deglutition) 
isole, banal en apparence, voire decouvert a l’echographie. 
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Explorations 

1. Echographie : nodule plein ou heterogene, cytoponction le plus 
souvent decisive. Scintigraphie non systematique. En principe, le 
cancer se presente comme un nodule froid. Finalement, le diagnostic 
est histologique, l’indication operatoire etant portee soit d’emblee 
devant un nodule suspect, soit ulterieurement devant un nodule evo- 
lutif ou mal supporte. 

2. En cas de metastase revelatrice, le marquage des cellules par 
1’anticorps antithyroglobuline (immunocytochimie) indique son origine 
thyro’idienne. 

3. Le dosage de la thyroglobuline plasmatique fait partie du bilan pre- 
operatoire, car elle sera un element de surveillance, mais son elevation 
n’est pas synonyme de cancer. 

Traitement 

1. Cancer vesiculaire ou papillaire : thyroi'dectomie totale avec curage a 
la demande (non systematique), puis irradiation par iode 131 pour detruire 
les residus, puis hormone thyroi'dienne definitive a dose freinatrice. On 
essaye d’obtenir l’athyreose (scintigraphie « blanche », thyroglobuline 
basse), ce qui peut necessiter plusieurs desses d’iode 131. Dosage annuel 
de thyroglobuline de preference sous TSH exogene (thyrotropine) ou 
endogene (necessitant l’interruption de la L-T4 pendant un mois). Son ele- 
vation chez un patient en athyreose suggere une metastase. La TSH doit 
etre basse, grace a une dose legerement excessive de L-T4 : 

a) dans les formes apparemiheiii^gueries (scintigraphie blanche), 
maintenir la TSH entre 0,1 et 2 mU/1 car les risques lies au cancer sont 
tres faibles. Le test a la thyrotropine n’est pas necessaire tous les ans ; 

b) dans les cas non gueris au contraire (residus ou metastases), frei- 
nation maximale d^ la TSH < 0,1 mU/1. Si possible exerese du tissu 
tumoral, sinon doses d’icxle 131, parfois iteratives. 

2. En cas de microcancer papillaire unique, le traitement par iode 131 
n’est pas systematique. 

3. Cancer anaplasique : chirurgie souvent impossible, radiotherapie 
et chimiotherapie decevantes. 

CANCER MEDULLAIRE DE LA THYROIDE 

Syn : cancer a stroma amyloide. Rare (2 a 3 % des cancers thyroidiens). Deve- 
loppe a partir des cellules parafolliculaires. Sporadique (2/3 des cas), ou familial 
(1/3 des cas), souvent dans le cadre d’une neoplasie endocrinienne multiple de 
type 2. Association dans les formes familiales a une mutation du proto-oncogene 
Ret dont l’identification permet de poser le diagnostic avant le stade de cancer, 
notamment chez les collateraux d’un cas index. Secrete de la thyrocalcitonine 
(marqueur biologique precoce, voir p. 1786) et de FACE. Survie a 5 ans de 50 %. 

Diagnostic 

Deux eventualites possibles : 

1. Cas index ou forme sporadique : decouverte histologique du cancer 
medullaire lors de la chirurgie d’un nodule thyroidien ferme, uni- ou bila- 
teral, parfois associe a des bouffees vasomotrices et une diarrhee 
motrice. Calcifications intra-tumorales evocatrices. Extension ganglion- 
naire loco-regionale. Metastases osseuses et pulmonaires possibles. 
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2. Decouverte de la mutation du proto-oncogene Ret chez un sujet 
apparemment sain, apparente au cas index. En effet, l’enquete familiale 
systematique comporte ce test genetique et, des lors, la mutation du 
gene impose aujourd’hui la thyroidectomie, plus ou moins precoce 
selon le type de la mutation. Ainsi certains sujets sont operes avant 
l’apparition du cancer et des stades pre-neoplasiques ont ete identifies. 

Explorations 

1. Thyrocalcitonine plasmatique basale superieure a 100 ng/ml : dia- 
gnostic certain. Si taux basal inferieur a 25 ng/ml et taux stimule par 
pentagastrine inferieur a 100 ng/ml : elevation probablement non speci- 
fique et surveillance. 

2. Surtout depistage par test genetique : mise en evidence de la muta- 
tion Ret si celle-ci est identifiee chez le propositus. La mutation suffit 
pour la decision therapeutique, meme si la thyrocalcitonine est 
(encore) normale. 

3. Recherche systematique d’un pheochromocytome uni ou bilateral 
(association frequente). 


Traitement 

Thyroidectomie totale avec curage ganglionnaire systematique par un 
chirurgien entrame, referent dans cette pathol 


ithologie. 


HYPERPARATHYROIDIE PRI 

Terme ayant remplace celui de maladie|S^Rte^klinghausen ou d’osteose para- 
thyroidienne, qui traduisait la presentation osseuse historique de cette maladie. 
Cause habituelle : adenome. Parfois, pk^ieurs adenomes, rarement hyperplasie ou 
cancer. Penser a l’association possible avec d’autres tumeurs endocrines (neopla- 


Diagnostic 

1. Un cas sur deux : hypercalcemie latente de decouverte fortuite. 

2. Asthenie, polyuro-polydipsie, tendance depressive. 

3. Lithiase renale, recidivante, nephrocalcinose. 

4. Rarement, douleurs osseuses, fractures pathologiques, crises de 
pseudo-goutte par chondrocalcinose. 


Explorations 

1. L’association d’une calcemie elevee (> 2,7 mmol/1, rarement 
>3,7 mmol/1), signe constant mais non specifique (voir Hypercalcemies, 
p. 889), et d’une phosphoremie basse est evocatrice du diagnostic. 

2. Elevation de la parathormone plasmatique (PTH 1-84) ce qui exclut 
les hypercalcemies des cancers secretant la PTHrp (PTH related pep- 
tide) que l’hypercalcemie peut reveler. 

3. Hypercalciurie, au moins calciurie non abaissee, ce qui exclut les 
hypercalcemies hypocalciuriques familiales par mutation activatrice du 
recepteur au calcium. 

4. Autres examens, souvent inutiles : augmentation de LAMP cyclique 
urinaire, baisse de la reabsorption tubulaire du phosphore, augmenta- 
tion du calcium ionise, acidose hyperchloremique, test de surcharge 
calcique, qui diminue le taux de PTH 1-84 en l’absence d’hyperparathy- 
roi'die primaire. 
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5. Visualisation preoperatoire de l’adenome : echographie cervicale, 
scintigraphie au MIBI (mais onereuse). 


Principales complications 

1. Rarefaction osseuse (absorptiometrie), parfois geodes sur les os 
longs, chondrocalcinose. 

2. Insuffisance renale (calcemie moins haute, phosphoremie moins 
basse). Operer avant ce stade. 

3. Hypercalcemie aigue : troubles psychiques severes, coma, deshy- 
dratation, troubles du rythme (raccourcissement de QT), vomissements. 


Traitement 

1. Exerese de 1’ adenome. Necessity d’un chirurgien entraTne et d’un 
examen histologique extemporane : adenome petit, parfois ectopique 
(mediastin). Chute de la calcemie en quelques heures a quelques jours. 
Rarement hypocalcemie prolongee par appel calcique osseux ( hungry 
bone disease). Recidive possible. Parfois exerese sous anesthesie locale 
(adenome repere, mauvais etat general). 

2. En cas d’hyperplasie, exerese de plusieurs glandes. 

3. Hypercalcemie aigue ou severe : diphosphonates et rehydratation 
preoperatoires. Ne pas trop differer l’intervention. 

4. Abstention et surveillance en cas ' ^’hypercalcemie moderee 
asymptomatique chez un sujet age (controversy) . 

5. Hypercalcemie des cancers parathyroi'diens non gueris chirurgica- 
lement : on a propose le cinacalcet, calcimimetique qui leurre le recep- 
teur du calcium et entraTne une baisse de la PTH et de la calcemie. 


HYPERPARATHYRC 


SECONDAIRE 


Hyperplasie, voire ^eriome^parathyroidien secondaire a une hypocalcemie 
chronique (notamment chez>Tinsuffisant renal). A l’origine de troubles osseux 
(osteodystrophie renale), necessitant parfois une parathyroi'dectomie, mais plus 
habituellement, des derives de la vitamine D (1-0H-D3 ou l,25-OH-D3) pour relever 
la calcemie. Plus recemment, on a propose, chez les patients insuffisants renaux 
maintenus normocalcemiques par leur hyperparathyroidie, le cinacalcet, calcimi- 
metique qui diminue la secretion de PTH et ses consequences osseuses, mais il 
faut reduire la dose si la calcemie baisse, et utiliser les derives de la vitamine D. 


TETANIE 

Syndrome d’hyperexcitabilite neuromusculaire. Causes : a) hypocalcemie (hypo- 
parathyroidie, malabsorption intestinale, transfusions massives de sang citrate) ; 
b) alcalose (hyperventilation, accouchement, hyperaldosteronisme) ; c) tetanie neu- 
rogene normocalcemique (spasmophilie), frequente (entite discutee). 

Diagnostic 

1. Clinique : crise de contracture des doigts en « main d’accoucheur » 
avec angoisse, hyperpnee, malaise. Perte de connaissance rare mais 
possible, precedee de fourmillements des doigts et de la bouche. 

2. Signe de Chvosteck, habituel, mais non obligatoire entre les crises, 
non specifique sauf lorsqu’il est tres net. Signe de Trousseau (tetanie 
de la main apres pose d’un brassard a pression arterielle). 

Explorations 

1. Electromyogramme : multiplets typiques. Le plus souvent inutile. 
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2. Bilan phosphocalcique : indispensable pour le diagnostic d’hypo- 
parathyro'idie (voir ci-dessous), normal dans la tetanie neurogene. 

Traitement 

1. Celui de l’hypocalcemie eventuelle. 

2. Formes normocalcemiques : rassurer, apprendre au malade a 
fermer la bouche pendant les crises et a eviter l’hyperpnee. 

3. Neurosedatifs, sans abus. Effet sedatif du calcium intraveineux ou per 
os, du magnesium. Eviter les derives de la vitamine D en cures prolongees 
(risque d’hypercalcemie), sauf apres grossesse, lactation, corticotherapie. 


HYPOPARATHYROIDIE 

Le plus souvent due a la devascularisation accidentelle des glandes parathy- 
ro'ides au cours d’une thyroidectomie. Rarement primitive. 

Diagnostic 

Evoque devant une tetanie, ou des troubles oculaires (cataracte). 


Explorations 

1. Hypocalcemie tranche de moins de 70 mg/1 (1,75 mmol/1) 
expliquee par une hypoprotidemie ou une insuffisance renale. 

2. Hyperphosphoremie superieure a 40 mg/f^ T 


3. Hypocalciurie, hypophosphaturie, abaissement de la parathor- 
mone plasmatique. 

4. Calcification des noyaux gris ceptr^iix' (syndrome de Fahr). 


e la vit; 


0 


Traitement 

Calcium, et surtout deri^s (&$¥itamine D : 25-OH-D3 (50-200 pg/j), 
1-OH-D3 (1-3 pg/j), l,25-OH-D3 (0^25-1 pg/j) pour supprimer les signes 
cliniques et maintenir la calc^tfiie entre 80 et 90 mg/1, pas plus, la cal- 
ciurie restant inferieure a 5 mg/kg/j. En effet, une hypercalcemie par 
surdosage peut apparaTtre apres des annees de normocalcemie. 


PSEUDO-HYPOPARATHYROiDIE 

Syn : syndrome d’Albright, osteodystrophie hereditaire. Maladie rare, liee a un 
trouble de la receptivite renale et osseuse a la parathormone. 

Diagnostic 

Etat dysmorphique : facies arrondi, brievete des 4 e metacarpiens, 
petite taille, debilite mentale et obesite. Tetanie. 

Explorations 

1. Memes signes biologiques que rhypoparathyroi'die. 

2. Mais parathormone elevee, eliminant rhypoparathyroi'die. 

3. Test genetique permettant de classer la mutation en plusieurs 
sous-groupes ± symptomatiques : mutation du gene codant pour la 
sous-unite alpha de la proteine Gs (GNAS1') a transmission autosomique 
dominante, autres mutations dans les regions regulatrices de GNAS1. 

Traitement 

Les derives de la vitamine D sont efficaces pour relever la calcemie. 
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MALADIE D’ADDISON 

Syn : insuffisance surrenalienne lente primaire. Causes : destruction des deux 
surrenales d’origine tuberculeuse ou, plus souvent aujourd’hui, retraction corti- 
cale d’origine auto-immune. Rarement, destruction surrenalienne par hematomes 
ou tumeurs bilaterales. 

Diagnostic 

1. Pigmentation diffuse, predominant aux parties decouvertes, mais 
aussi plis de flexion, mamelons, taches ardoisees muqueuses. 

2. Asthenie progressive, vesperale d’abord puis permanente, intense. 
Amaigrissement. Anorexie, envie de sel, adipsie, hypotension. Rare- 
ment contractures des membres inferieurs. 


Explorations 

1. Abaissement du cortisol plasmatique le matin (< 80 ng/ml), ne se 
relevant pas ou peu apres injection de Synacthene. 

2. Elevation de 1’ACTH plasmatique. 

3. Abaissement du cortisol libre urinaire. 

4. Tendance a l’hypoglycemie, hyponatremie, hyperkaliemie ; natriu- 
rese elevee, activite renine elevee, aldosterone basse. 

5. Enquete etiologique : anticorps anti-qnzymes surrenaliens, en par- 
ticular anti-21 hydroxylase (cause auto-immune, la plus frequente), 
notion de tuberculose ancienne, calcifications surrenaliennes au 
scanner, rarement tumeurs bilaterales dd^uisant les surrenales. 

Voir Exploration de la corticosurreqale (fonction glucocorticoide), 
P- 1696. 

Complication 

Insuffisance surrenale aigue (ci-dessous). 


<V 


15 a 


Traitement 

1. Definitif, substitute, ctssociant : 

a) le glucocorticoide physiologique : hydrocortisone per os, 

40 mg/j (habituellement 20 mg le matin, 10 mg a midi) ; 

b) un mineralocorticoi’de (surtout en cas d’hypotension et de perte 
de sel, meme si l’hydrocortisone a un effet mineralocorticoide) : fludro- 
cortisone 50 a 100 pg/j (delivree seulement par les pharmacies des 
hopitaux) ; 

c) un regime bien sale, explique au patient qui croit souvent devoir 
prendre « un regime sans sel avec la cortisone » ; 

d) l’education du malade : traitement quotidien (oubli des comprimes 
mal tolere) a vie, carte dans le portefeuille, augmentation des doses lors 
des stress ; 

e) un traitement antituberculeux eventuel. 

2. Ce traitement a transforme la maladie jadis mortelle a 100 %. Les 
patients atteints d’une maladie d’Addison menent aujourd’hui une vie 
normale au prix d’un traitement quotidien peu contraignant. La sur- 
veillance du traitement est avant tout clinique : ni surdosage (signes de 
Cushing), ni sous-dosage (pigmentation, hypotension, amaigrissement), 
ionogramme normal. Surveillance hormonale inutile et trompeuse : le 
cortisol plasmatique reste bas et l’ACTH eleve a 8 heures avant la prise 
des comprimes chez les patients bien traites, le cortisol libre urinaire 
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n’est pas non plus un bon critere de surveillance. Le dosage d’ACTH a 
14 heures est en cours devaluation. 


INSUFFISANCE SURRENALE 
POST-CORTICOTHERAPIE 

Habituelle si la corticotherapie a ete longue (> 6 mois) et a doses fortes 
(> 20 mg/j de prednisone). II s’ensuit un deficit en ACTH, qui peut persister apres 
T arret du traitement. 


Traitement 

1. Diminuer la dose de prednisone (ou equivalent) progressivement. 

2. Si le traitement a dure plus de 2 ans, relayer par 10 a 20 mg 
d’hydrocortisone des que la dose de prednisone est inferieure a 
7,5 mg/j (a cette dose, l’hydrocortisone est substitutive, et a peu d’effet 
sur la maladie pour laquelle la prednisone est prescrite). 

3. Le dosage du cortisol a 8 heures est inutile a ce moment, mais est 
decisif si la prednisone peut etre totalement arretee. II sera renouvele 
(a 8 heures, avant la prise des comprimes d’hydrocortisone) tous les 
3 a 6 mois, et des lors : 

a) arret de l’hydrocortisone si le cortisol es^superieur a 130 ng/ml ; 

b) poursuite du traitement s’il est inferieur a 30 ng/ml ; 

c) entre ces deux valeurs, le test au Synactli^%e^st utile : si la secre- 

tion d’ACTH s’est reparee, le cortisol s’elevfe enplus de 200 ng/ml apres 
Synacthene. {"XJV 

Attention ! Aucun traitement ne pdHWiWliiencer la reprise de cette 
secretion. 

.cy 

INSUFFISANCE SUPRENALE AIGUE 


Soit decompensation d’une maladie d’Addison, soit majoration d’un deficit en 
ACTH. Favorisee par un stress (infection, traumatisme, intervention chirurgicale), 
un arret du traitement. Rapidement mortelle en l’absence d’un traitement 
d’urgence. 


Diagnostic 

1. Facile si l’insuffisance surrenale est connue : maladie d’Addison ou 
insuffisance hypophysaire, ou corticotherapie prolongee trop vite inter- 
rompue. 

2. Difficile si revelatrice : la pigmentation (maladie d’Addison) ou la 
depigmentation (insuffisance hypophysaire) peuvent manquer, effon- 
drement de l’etat general, asthenie extreme, troubles psychiques 
(confusion, delire), troubles digestifs (diarrhee, vomissements, dou- 
leurs abdominales), deshydratation, collapsus puis coma. 


Explorations 

1. Ionogramme : hyponatremie, hyperkaliemie, hypoglycemie, hyper- 
azotemie, natriurese massive. 

2. Prelever du sang avant le traitement pour dosage du cortisol 
(resultat ulterieur). 


Traitement d’urgence 

l.Curatif: craindre plutot l’insuffisance du traitement que le sur- 
dosage (risque d’oedeme pulmonaire). 
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a) Hormonotherapie massive : hemisuccinate d’hydrocortisone IV 
100 mg d’emblee. Simultanement commencer la voie IM (resorption plus 
lente) : hemisuccinate d’hydrocortisone 100 mg toutes les 6-8 heures (ou 
bien 10-15 mg/h IV en continu). Acetate de desoxycorticosterone 5 a 
10 mg IM le l er jour. 

b) Perfusion : 2 litres dans les 4 premieres heures (serum physio- 
logique, serum glucose additionne de 8 g de NaCl/1). 

c) Traitement anti-infectieux (si infection declenchante). 
L’amelioration rapide permet de diminuer la dose d’hormone et 

reprendre la voie orale en quelques jours. 

2. Preventif (intervention) : hemisuccinate d’hydrocortisone IM 
100 mg 1 heure avant l’anesthesie, a renouveler 2 ou 3 fois (ou 
10 mg/h IV en continu) pendant la journee et le lendemain. 


TUMEURS SURRENALIENNES 

Tumeurs corticosurrenaliennes benignes ou malignes, ou medullosurrena- 
liennes, elles sont decouvertes a l’occasion de signes endocriniens ou tumoraux, 
ou bien latentes (incidentalomes) a l’occasion d’une echographie, tomodensito- 
metrie ou IRM. 


Diagnostic 

1. Signes d’hypersecretion : syndroij 
Conn, hirsutisme, crises adrenergk] 
mastie. 

2. Insuffisance surrenale, ex< 
bilaterales (metastases). 

3. Douleurs abominable; 

4. Tres souvent ai 




Cushing, syndrome de 
xceptionnellement gyneco- 


elle, par tumeurs destructrices 


itome retro-peritoneal, 
incidentalome. 


Explorations 

1. Tumeur corticosurrenalienne secretante : selon le type, elevation 
du cortisol sanguin et urinaire, de l’aldosterone, des androgenes, voire 
des oestrogenes, non freinable par dexamethasone. 

2. Pheochromocytome : elevation des metanephrines urinaires. 

3. Tumeurs non secretantes : tous les dosages sont normaux. 

4. Visualisation : echographie, tomodensitometrie ou IRM, scintigra- 
phie au MIBG (pheochromocytome) ou au iodocholesterol (qui marque 
les tumeurs corticosurrenaliennes secretantes). 


Traitement 

Exerese chirurgicale. En cas de corticosurrenalome, mitotane, chimio- 
therapie (decevante). Abstention en cas de tumeur petite (< 4 cm, dis- 
cute) non secretante et stable. 


SYNDROME DE CUSHING 

Syn : hypercortisolisme non freinable. Predominance feminine (9/10). Causes : 
dans 8 fois sur 10, hypersecretion d’ACTH hypophysaire par un micro-adenome 
entraTnant une hyperplasie bilaterale des surrenales (maladie de Cushing). Plus 
rarement : tumeur surrenalienne benigne (adenome) ou maligne (corticosurrena- 
lome), secretion d’ACTH par un cancer bronchique, thymique ou pancreatique 
(syndrome paraneoplasique). 
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Diagnostic 

1. Modifications morphologiques acquises : obesite facio-tronculaire, 
visage rouge, peau fragile, ecchymoses, vergetures rouges sur 
l’abdomen, les flancs, les seins, amyotrophie, membres greles. 

2. Hirsutisme discret ou virilisation (corticosurrenalome). 

3. Parfois, hypertension arterielle, osteoporose (rachis), troubles 
genitaux (amenorrhee), troubles psychiques (tendance maniacodepres- 
sive). 

4. Chez l’enfant, arret de croissance. 


Explorations 

1. Diabete franc ou hyperglycemie provoquee per os anormale. 

2. Rythme du cortisol aboli : le cortisol plasmatique reste eleve le 
soir et la nuit. 

3. Elevation du cortisol libre urinaire. 

4. Absence de freinage du cortisol sanguin et urinaire apres dexame- 
thasone 2 mg/j pendant 2 a 5 jours. 

5. Selon la cause : 

a) maladie de Cushing : ACTH normal ou eleve, forte reponse a la 
metyrapone, freinage du cortisol par 8 mg de dexamethasone, evolution 


V , 

:une reponse aux tests 
modensitometrie ; 

, ACTH eleve, recherche 


cyclique possible ; 

b) tumeurs de la surrenale : ACTH bas 
dynamiques, visualisation par echographT 

c) syndrome paraneoplasique : pigmei 
du cancer responsable (bronches, pancre, 

Traitement 

1. Maladie de Cushing : adenomectomie hypophysaire, radiotherapie 
hypophysaire, anticortisolique desynthese (mitotane, mais aussi keto- 
conazole), voire surrenalectoiiiie bilaterale en cas de recidive, et traite- 
ment suppletif. 

2. Tumeur surrenalienne : chirurgie. Mitotane en cas de corticosurre- 
nalome. 


SYNDROME DE CONN 

Syn : hyperaldosteronisme primaire. Causes : adenome d’une surrenale, ou 
hyperplasie des deux couches glomerulees. 

Diagnostic 

1. Hypertension arterielle avec hypokaliemie, plus ou moins bien 
tolerees. 

2. Rarement, mais evocatrices : crises de faiblesse des membres infe- 
rieurs (hypokaliemie), tetanie (alcalose), polyurie. 

Attention ! Une hypertension arterielle avec hypokaliemie peut etre 
due a une forte consommation de reglisse (antesite, pastis sans alcool) 
ou a un traitement diuretique chez un hypertendu. 

Explorations 

1. L’association des signes ci-dessous est evocatrice : 
a) hypokaliemie inferieure a 3,5 mmol/1 et kaliurese superieure a 
5 mmol/kg/24 h ; 
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b) natremie normale, alcalose metabolique ; 

c) aldosterone plasmatique elevee et renine abaissee. 

Mais les formes incompletes ou frustes sont frequentes. 

Attention ! Ces examens ne sont exploitables que pratiques en regime 

normosode. 

2. Tomodensitometrie et scintigraphie au iodocholesterol sous frei- 
nage par dexamethasone (identification d’un adenome). 

3. En cas d’hyperplasie sans adenome : freinage relatif de l’aldoste- 
rone apres surcharge sodee (surveillance de la tension arterielle) et 
sous captopril. Un catheterisme des veines surrenaliennes avec 
dosages du rapport aldosterone/cortisol est l’examen de reference 
pour affirmer la lateralite de l’hypersecretion d’aldosterone. 

Traitement 

1. Tumeur : chirurgie efficace, le plus souvent par video-endoscopie. 

2. Hyperplasie : spironolactone au long cours, mais moins efficace et 
effets anti-androgene limitant l’emploi chez I’homme. 


SYNDROME DE BARTTER 


Affection rare, entite discutee. Comporte un hyperaldosteronisme (sans hyper- 
tension arterielle, avec hypokaliemie), seconda)r%,a line hypersecretion non tumo- 
rale de renine. Serait du a une insensibilite 
l’angiotensine, necessitant une secretion 
sion arterielle. 


A\ 


vrfsculairt 
i jiccrue de 

& 


re aux effets vasopresseurs de 
renine pour maintenir la ten- 


HYPERPLASIE SURREI LIENNE CONGENITALE 


Deficit enzymatique surferti^ep familial (transmission autosomique recessive) 
entravant la synthese du cortisol. Le moins rare est le deficit en 21-hydroxylase. 
Tres rarement, deficit en L^ydroxylase, en 3-hydroxysteroide deshydrogenase. 
Le deficit en cortisol entralne une hypersecretion d’ACTH et une hyperplasie des 
surrenales accompagnee d’une synthese hormonale anormale, suivant le niveau 
du deficit enzymatique, le plus souvent une hyperandrogenie. 


Diagnostic 

1. Evoque des la naissance chez la fille par une virilisation : hyper- 
trophie du clitoris, ambigui'te sexuelle. Risque d’erreur de sexe dans les 
cas majeurs avec organe erectile simulant un penis. 

2. Chez le gargon, pseudo-puberte precoce avec virilisation et avance 
staturale pendant les premieres annees de la vie, mais sans augmenta- 
tion de volume des testicules (ce qui elimine une puberte vraie). 

3. Dans les deux sexes, risque de perte de sel, des les premieres 
semaines de vie : deshydratation majeure, tres grave. 

4. Frequence des formes frustes a revelation tardive chez la fille par 
un hirsutisme. 

5. Tres rarement, hypertension arterielle (bloc en 11 -hydroxylase). 

6. Diagnostic antenatal possible (couples concernes par un antece- 
dent d’enfant atteint d’une forme precoce). 


Explorations 

1. Augmentation des androgenes (testosterone, androstenedione). 

2. Cortisol normal ou bas. 
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3. Surtout elevation des precurseurs du cortisol tres majoree par le 
Synacthene: 1 7-OH-progesterone et pregnanetriol (deficit en 21) ou 
compose S (deficit en 11). 

4. Age osseux en avance, du fait de l’hyperandrogenie. 

5. Depistage de l’heterozygotie chez le conjoint d’un sujet atteint : 
dosage du 21-desoxycorticosterone apres Synacthene (voir p. 1696). 

6. Mutations du gene codant pour la 21 -hydroxylase pour le dia- 
gnostic prenatal. 


Traitement 

1. Freinage definitif de l’hyperandrogenie et substitution du deficit 
cortisolique par une dose minimale de glucocortico'fdes qui permet une 
normalisation des androgenes sans signes de surdosage (arret de crois- 
sance, vergetures). On peut utiliser l’hydrocortisone, la dexamethasone 
ou la prednisone. 

2. Intervention sur les organes genitaux en cas de virilisation exces- 
sive chez une fille. 

3. Perte de sel (spontanee ou lors d’un stress chirurgical) : perfusion 
salee, traitement mineralocorticoi’de. 

4. Formes a revelation tardive : le traitemenf de l’hirsutisme (voir ci- 
dessous) est parfois suffisant. Le traitement par hydrocortisone peut 
aussi etre prescrit en cas de trouble de l^roilation pour obtenir une 
grossesse dans le but de freiner la production d ’androgenes et ame- 
liorer la fonction cyclique. 

5. Grossesse : traitement in utero precoce (dexamethasone, 20- 
25 pg/kg/jour en trois prises), afifl^j’^viter la virilisation des fcetus femi- 
nins. Recherche des mutations sur prelevements foetaux et determina- 
tion du sexe foetal des la 14 e semaine guidant l’attitude ulterieure : 

a) poursuite de la grossess^en cas de foetus heterozygote ; 

b) maintien de la dexamethasone si foetus feminin atteint ; 

c) interruption eventuelle en cas d’homozygotie foetale selon le choix 
des parents et apres avis d’un comite multidisciplinaire (voir Interrup- 
tion medicale de la grossesse, p. 221). 


PHEOCHROMOCYTOME 

Syn : paragangliome. Tumeur des cellules chromaffines de la medullosurre- 
nale, benigne 9 fois sur 10, secretant des catecholamines. Possibility de tumeurs 
multiples (voir Neoplasies endocriniennes multiples, p. 939), ou en situation 
ectopique. 

Diagnostic 

1. Hypertension arterielle paroxystique avec malaise, paleur, tachy- 
cardie, sueurs et cephalees. 

2. Hypertension arterielle permanente, en fait plus frequente. 

3. Parfois revele par une hyperglycemie, un collapsus brutal (notam- 
ment au cours d’une intervention), une reponse paradoxale d’une 
hypertension arterielle aux betabloquants. 

4. Parfois, grosse tumeur palpable, ou tumeur asymptomatique de 
taille variable, trouvee par tomodensitometrie (incidentalome). 
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Explorations 

1. Tendance a l’hyperglycemie. 

2. Elevation des metanephrines urinaires (l’acide vanylmandelique et 
les catecholamines sont peu sensibles) et plasmatiques (prelevements 
multiples). 

3. Tests dynamiques (regitine, propranolol, glucagon, sulpiride) : 
abandonnes. 

4. Imagerie : scintigraphie a la meta-iodobenzylguanidine (MIBG), 
tomodensitometrie, echographie. Hypersignal en T2 sur 1’IRM. Arterio- 
graphie dangereuse. 

Voir Explorations fonctionnelles de la medullosurrenale, p. 1699. 

Traitement 

Exerese chirurgicale, souvent par cceliochirurgie si tumeur de moins 
de 9-10 cm, necessitant une equipe entraTnee (risque de collapsus per- 
operatoire, moindre si la volemie a ete retablie avant l’intervention). 
Preparation par alphabloquants, inhibiteurs calciques, ou alpha- et 
betabloquants. 


IMPUBERISME 

Absence de developpement des caracteres 
variations physiologiques de l’age pubertaii 
16 ans chez le gargon et 15 ans chez la ft 




& 


secondaires. Etant donne les 
parle d’impuberisme qu’apres 


a Page pubertaire est de distinguer l’hypogonadisme 
,ire\y2Tp 


Diagnostic 

La difficulty 

(p. 937) du retard pub^ta^e ^Tple. 

En faveur d’un retard supple, on retient : la notion familiale, une 
ebauche pubertaire (augmentation des testicules chez le gargon, 
ebauche mammaire chez la fille), l’age osseux au-dessus de 12 ans (fille) 
ou 13 ans (gargon), la reponse de la LH au LH-RH, la reponse de la tes- 
tosterone a hCG chez le gar^on. 

En fait, seule revolution est formelle. Eviter de traiter les filles avant 
14 ans et les gargons avant 15 ans. 


PUBERTE PRECOCE 

Syn : precocite sexuelle. Survenant avant 8 ans chez la fille, 10 ans chez le 
gargon. 

II convient de distinguer : 

a) la puberte precoce vraie (dependant d’une stimulation hypothalamo-hypo- 
physaire) ; 

b) la pseudo-puberte precoce (tumeur ovarienne chez la fille, tumeur testicu- 
laire ou hyperplasie surrenale congenitale chez le gargon) ; 

c) la puberte precoce heterosexuelle (le plus souvent, virilisation d’une fille par 
hyperplasie surrenale congenitale, ou une tumeur virilisante). 

PUBERTE PRECOCE VRAIE 

D’origine centrale, par mise en jeu precoce des gonadotrophines. Causes : sou- 
vent une lesion hypothalamique chez le gargon (pinealome, hamartome, ; IRM 
indispensable) ; plus souvent idiopathique chez la fille. 
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Diagnostic 

1. Avance de la taille et de Page osseux. 

2. Developpement des caracteres sexuels secondaires (chez la fille, 
seins, menstruations ; chez le gar^on, developpement des testicules et 
de la verge ; pilosite pubienne dans les deux sexes). 

3. Risque de petite taille a Page adulte malgre l’avance a Padoles- 
cence, par soudure precoce des cartilages, difficultes psychologiques 
et educatives. 


Explorations 

1. Dans les deux sexes, LH elevee par rapport a Page et reponse nette 
a LH-RH. 

2. Chez le gargon, testosterone elevee. 

3. Chez la fille, augmentation du volume ovarien, de la hauteur ute- 
rine et apparition de la ligne cavitaire sur echographie, oestradiol peu 
fiable. 

4. IRM cerebrale indispensable. 



e phase courte de sti- 
iois ou annees, selon 


Traitement 

Etiologique si possible, sinon analogues retards de la LH-RH qui blo- 
quent au long cours la secretion de LH apres 
mulation. Le traitement peut durer quelqi&esP 
Page et la taille. 


GYNECOMASTIE 

Hyperplasie du tissu mamrrL 
a) causes medicamenteus^s 
isoniazide, neuroleptiques, cestro; 


lomme : 

qu^ntes : spironolactone, cimetidine, digitaline, 
ies et meme testosterone, gonadotrophines ; 


b) maladies endocriniennes : tumeurs testiculaires malignes ou benignes (sur- 
tout leydigome), surrenaliennes, hypogonadisme, hyperthyroidie, adenomes hypo- 
physaires ; 


c) causes diverses : cirrhose, insuffisance renale (hemodialyse), syndrome 
paraneoplasique (cancer bronchique). 


Diagnostic 

1. A la naissance et a la puberte : physiologique et transitoire. Parfois 
asymetrique, voire unilaterale. Si elle est moderee, pas d’explorations 
ni de traitement a ces ages. 

2. Evoquer une tumeur mammaire en cas de gynecomastie unilate- 
rale surtout si elle est excentree (intervention en cas de doute). 


Explorations 

1. Testosterone et oestradiol (rapport E2/T eleve dans les leydigomes). 

2. Prolactine, meme en l’absence de galactorrhee, et hCG (eleve dans 
certaines tumeurs testiculaires et les chorio-epitheliomes extra-testicu- 
laires). 

3. LH et FSH (recherche d’hypogonadisme). 

4. Echographie testiculaire indispensable (leydigome souvent petit) 
lorsque la cause n’est pas evidente. 
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Traitement 

Etiologique si possible. Traitement symptomatique : gel de dihy- 
drotestosterone pendant 2 a 3 mois, voire chirurgie (exerese du tissu 
mammaire). 


GALACTORRHEE 


Souvent, mais non toujours, liee a une hyperprolactinemie (hypersensibilite a 
la prolactine ?). 

Diagnostic 

1. Ecoulement de secretion lactee par les mamelons, spontanee ou pro- 
voquee par la pression des seins, parfois associee a une amenorrhee. 

2. En dehors du post-partum, elle doit faire rechercher : 

a) un medicament qui eleve la prolactine : neuroleptiques (surtout 
sulpiride), antidepresseurs, metoclopramide, contraceptifs oraux, 
alpha-methyldopa, cimetidine, morphiniques ; 

b) un adenome a prolactine (voir p. 912) avec prolactinemie de plus 

de 100 ng/ml et image tumorale sur FIRM. Mais aucun critere n’elimine 
formellement un micro-adenome devant une hyperprolactinemie 
moderee (30-100 ng/ml). # 

Traitement \ 

Etiologique si possible. Trait matique : bromocriptine. 



HYPOGONADISME 


I. HYPOGONADISME MASCULIN 


Syn : insuffisance androgenique. 

1. Testiculaire : syndrome deMClinefelter (voir p. 971), sequelle d’orchite, cryp- 
torchidie, anorchidie, torsion testiculaire, maladie de Steinert (voir p. 1209), 
andropause (inconstante, age variable apres 60 ans). 

2. Hypophysaire : tumeurs hypophysaires, deficit gonad otrope isole (syndrome 
de Kallmann-De Morsier avec anosmie associee), autres syndromes genetiques 
rares. 

Diagnostic 

1. Facile si la cause est pre-pubertaire : impuberisme evident avec 
organes genitaux infantiles, voix aigue, pas de pilosite, grande taille, 
membres longs. Risque d’osteoporose precoce. 

2. Difficile s’il survient apres la puberte : asthenie, impuissance avec 
perte de la libido. 

Examens complementaires 

1. Testosterone plasmatique tres basse. 

2. Les gonadotrophines indiquent la cause : 

a) LH et FSH basses (voire normales) : origine hypothalamo-hypo- 
physaire. IRM indispensable. Le deficit gonadotrope peut etre associe 
a d’autres deficits (voir Insuffisance hypophysaire, p. 914). 

b) LH et/ou FSH elevees : origine testiculaire. 

Traitement 

1. Hormonotherapie androgenique substitutive : testosterone retard 
(environ 250 mg IM toutes les 3 semaines), testosterone percutanee 
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voire orale (mais pharmacocinetique variable), dihydrotestosterone 
percutanee mais l’effet semble insuffisant sur l’os. Surveillance prosta- 
tique apres 60 ans (voir Androgenes, p. 32). 

2. Gonadotrophines (FSH + hCG ou LH) pour induire ou restaurer une 
fertility dans les insuffisances hypophysaires (entente prealable de la 
Securite sociale). 


II. HYPOGONADISME FEMININ 


Absence ou regression des caracteres sexuels secondaires feminins (seins, tro- 
phicite des organes genitaux, pilosite). Presque toujours accompagne d’une ame- 
norrhee primaire (voir p. 1355). 


HIRSUTISME 


Syn : virilisme pilaire. Causes : a) medicamenteuses (androgenes intempestifs, 
progestatifs, pilules cestroprogestatives, sensibilite individuelle variable) ; 
b) hypersecretion androgenique endogene, surrenalienne, ovarienne ; c) localise 
au visage dans la porphyrie cutanee tardive. 

Diagnostic 

1. Pilosite de type masculin chez une femme (visage, tronc). A distin- 
guer de l’hypertrichose (pilosite excessive des membres). 

2. Association possible a un viril ygie androi'de, hyper- 

trophie du clitoris, voix basse). 



Explorations 

Les dosages hormonaux orientent 4 


1. Syndrome de Cushing (voir -fk93fj^ 

2. Tumeur virilisante, ovarienne ou surrenalienne : hirsutisme 
intense, androgenes tres eleyes, m>n freinables par la dexamethasone. 
Echographie, tomodensitometjHe. 

3. Deficit en 21-hydroxylase a revelation tardive : androgenes et 
170H-progesterone eleves, s’effondrant sous dexamethasone. 

4. Ovaires polykystiques (syndrome de Stein-Leventhal, voir p. 1357). 

5. Hirsutisme idiopathique est le plus frequent : post-pubertaire pre- 
coce, intensite variable, souvent familial. Androgenes plasmatiques 
(testosterone, androstenedione) normaux ou peu eleves. Hypersensibi- 
lite cutanee aux androgenes. 

Traitement 

1. Etiologique s’il est possible. 

2. Symptomatique : transforme par les anti-androgenes (acetate de 
cyproterone) en association avec les oestrogenes. 

3. Epilation electrique du visage par un dermatologue. 


INSUFFISANCE STATURALE 


Syn : nanisme. Ne pas meconnaTtre une cause curable. 

Diagnostic 

Doit etre apprecie sur une courbe de croissance, et en fonction de la 
taille familiale, de l’age osseux, et du developpement pubertaire eventuel. 
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1. Petite taille et dysmorphie : syndrome de Turner, hypothyroi’die, 
trisomie 21, achondroplasie, mucopolysaccharidoses, syndrome de 
Cushing, corticotherapie. 

2. Petite taille harmonieuse : insuffisance hypophysaire, carences 
nutritionnelles, malabsorption (maladie coeliaque), toutes les affections 
viscerates graves, petite taille constitutionnelle, souvent familiale, 
nanisme a debut intra-uterin non dysmorphique. 


Explorations 

1. En l’absence de cause evidente, rechercher une affection dont le trai- 
tement est efficace, et qui peut ne s’exprimer que par le deficit statural : 

a) dosage de TSH (hypothyroi’die) ; 

b) caryotype chez la fille (syndrome de Turner) ; 

c) dosages de GH sous stimulation (propanolol-glucagon ou autres) 
et IGF-1 (deficit en GH) ; 


d) anticorps anti-transglutaminase, voire biopsie duodenale (maladie 
coeliaque). 


2. Un avis specialise est toujours necessaire si le retard est de plus 
de 2 DS. 


substitution d’ 


Traitement 

Etiologique s’il est possible (subsfcitfen d’une hypothyroi'die, GH 
dans les deficits en GH et le syndrome de Turner, regime sans gluten...). 

NEOPLASIES ENDOCRINIENNES MULTIPLES 

Association de plusigiirs tumeurs endocriniennes secretantes, souvent fami- 
liales. On distingue : 

1. Les NEM de type 1 (syndrome de Wermer) : adenome parathyroi'dien, pan- 
creatique (syndrome de Zollinger-Ellison), hypophysaire. Mutations du gene MEN1 
codant pour la proteine menine. 


2. Les NEM de type 2 (syndrome de Sipple) : 2 A avec cancer medullaire thyroi- 
dien, pheochromocytomes multiples, hyperparathyroidie ou 2B, avec les memes 
associations que 2A, et en plus des neuromes muqueux de la bouche ou des 
conjonctives, un aspect marfanoide et une evolution tres grave. Les tests gene- 
tiques caracterisent bien ces differents types (mutations du proto-oncogene RET). 


GLUCAGONOME 

Tumeur rare du pancreas, benigne ou maligne secretant du glucagon. 

Diagnostic 

Revelee par un diabete, un erytheme cutane necrosant et une stomatite. 

Explorations 

Le dosage du glucagon permet le diagnostic, precise par l’imagerie. 

Traitement 

Exerese chirurgicale. Si impossible ou insuffisant : chimiotherapie 
generate ou intra-arterielle (streptozocine), interferon, analogues de 
somatostatine. 



Maladies de la nutrition 

par A. Grimaldi, T. Hanh et P. Serog 


DIABETE SUCRE 

Syndrome defini par l’hyperglycemie chronique et son risque de complications. 
II regroupe plusieurs types de maladies : 

/. DIABETE DE TYPE I 

(Anciennement appele diabete insulino-dependant). II resulte d’une destruction 
auto-immune des cellules beta des llots de Langerhans par des lymphocytes T qui 
precede de 5 a 10 ans l’apparition du diabete. Les auto-anticorps anti-GAD, anti- 
insuline et anti-tyrosine phosphatase, simples marqueurs immunitaires, n’ont pas 
de role pathogene. Le diabete apparaTt lorsque 80 % des cellules beta sont 
detruites. Les facteurs conduisant a la rupture de tolerance immunitaire sont 
inconnus : les virus de la rubeole congenitale, des oreillons, le virus Coxsackie B4, 
des facteurs alimentaires comme les proteines fly lait de vache, ou toxiques ont 
ete incrimines sans preuve a ce jour. Reste egalement inexpliquee l’augmentation 
de l’incidence de la maladie, a un age de plus en plus jeune. 

II apparaTt avant 20 ans dans la majc^t^des cas, generalement vers la 
12 e annee, mais peut se voir tout au long de la vie. 

Predisposition genetique faible. A partir d'un cas index, le risque dans la fratrie 
est d’environ 5 % et de 30 % chez un*|un^au de diabetique monozygote. Pour des 
parents atteints, le risque pour chaqud enfant est de 2 a 3 % si la mere est diabe- 
tique, 4 a 5 % si c’est le pere. Une^i^aine de genes de predisposition ont ete iden- 
tifies, dont la moitie liee.au sys'tSTne HLA. 

II. DIABETE DE TYPE 2 

(Anciennement appele diabete non insulino-dependant). II represente 90 % des 
cas et est responsable de l’epidemie mondiale en cours. Survient apres 40 ans et 
surtout 50 ans. II resulte d’une insulino-resistance induite par trois facteurs : la 
sedentarite, l’obesite, le vieillissement. Cette phase d’insulino-resistance progres- 
sive est caracterisee par une hyper-insulinemie progressive, precedant de 20 ans 
le diabete, une obesite associee a une hyperlipemie avec hypertriglyceridemie et 
hypo-HDLcholesterolemie, une hypertension arterielle, et parfois a une micro-albu- 
minurie. Le syndrome d’insulino-resistance comporte un risque atherogene impor- 
tant. Lorsque pour des raisons genetiques, les cellules B du pancreas ne sont plus 
capables de s’adapter a l’augmentation des besoins induits par l’insulino-resis- 
tance, apparaTt une insulinopenie relative puis absolue. La glycemie s’eleve alors 
progressivement en raison de l’augmentation de la production hepatique de glu- 
cose et d’une diminution relative de sa capture musculaire. 

III. DIABETES SECONDAIRES 

Resultent d’une cause, acquise ou genetique, identifiee. On distingue : 

a) les diabetes secondaires pancreatiques : pancreatectomie totale, cancer du 
pancreas, pancreatite chronique calcifiante ethylique, diabetes tropicaux, hemo- 
chromatose, mucoviscidose, pancreatites exocrines auto-immunes ; 

b) les diabetes secondaires endocriniens : acromegalie, hypercorticisme, glucago- 
nome, somatostatinome, hyperthyroidie, pheochromocytome, hyperaldosteronisme ; 

c) les diabetes secondaires iatrogenes : corticoYdes, beta-2-stimulants (salbu- 
tamol), diuretiques thiazidiques, cestrogenes de synthese, progestatifs derives des 
norsteroides, pentamidine, diazoxide, neuroleptiques de deuxieme generation 
favorisant la constitution d’une obesite androYde, antiretroviraux, en particulier les 


942 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


antiproteases dans le traitement du SIDA, provoquant une lipodystrophie et les 
immunosuppresseurs, les anticalcineurines (ciclosporine et tacrolimus) diminuant 
la synthese et la secretion d’insuline ; 

d) les diabetes secondaires avec insulino-resistance par deficit en recepteurs 
(type A), par anticorps anti-recepteurs (type B), ou par defaut post-liaison aux 
recepteurs (type C) en particulier diabete lipo-atrophique, genetique ou acquis, ou 
associe a l’acanthosis nigricans (syndrome de Kahn) ; 

e) les insulinopathies, liees a des mutations de la structure de 1’insuline (nom- 
breux variants connus) ; 

f) le diabete MODY ( Maturity Onset Diabetes of the Young) par mutations affec- 
tant la regulation de la production d’insuline, dont il existe six variantes selon le 
gene mute. La forme la plus frequente en France est le MODY-2 par mutation de la 
glucokinase ; 

g) le diabete mitochrondrial, d’heredite maternelle, souvent responsable d’une 
surdite ; 

h) le diabete associe a des maladies neuromusculaires ou degeneratives : choree 
de Huntington, ataxie de Friedreich, maladie de Steinert, maladie de Refsum, syn- 
drome de Laurence-Moon et de Bardet-Biedl ; 

i) les hepatopathies cirrhogenes, insuffisance renale severe. 


AT 

taphylococcie, mycoses recidi- 
culaire, neuropathie, pied diabe- 
! de type 2 meconnu pendant 


Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Une obesite de topographie abdominale (perimetre abdominal 
superieur a 102 cm chez l’homme, 88 cm chez la femme). 

2. Des signes patents : polyurie, polydipsie, polyphagie, amaigrisse- 
ment. 

3. Une complication infectieuse (stq 
vantes) ou degenerative (accident vas 
tique). II s’agit alors souvent d’un < 
de nombreuses annees. 

4. Des antecedents familiauxQ^Jfcibete de type 2. 

5. Des antecedents de diabete 'gestationnel ou de gros bebes avec un 
poids de naissance superieur^r'4,5 kg. 

6. Une hypertension arterielle ou une dyslipidemie. 

7. Le diabete de type 2 est en realite un diagnostic d’elimination : il 
s’agit d’un diabete n’ayant les caracteres ni d’un diabete secondaire, ni 
d’un diabete de type 1. Les explorations d’un diabete de type 1 ou d’un 
diabete secondaire ne sont justifiees que si la presentation du diabete 
n’est pas caracteristique d’un type 2 : diabete non insulino-dependant 
survenant avant 40 ans, absence d’heredite, absence d’obesite, associa- 
tion a des symptomes evocateurs d’un diabete secondaire. 


Explorations 

1. Glycemie a jeun : superieure ou egale a 7 mmol/1, soit 1,26 g/1 a 
2 reprises. En presence de signes patents, une glycemie a jeun, souvent 
superieure a 2 g/1, suffit. 

2. Hyperglycemie provoquee orale : glycemie superieure ou egale a 
2 g/1 a la 2 e heure. 

3. Une glycemie a jeun est comprise entre 1,10 et 1,26 g/1 caracterise 
1 ’ hyperglycemie a jeun non diabetique , temoignant d’une augmentation 
de la production hepatique de glucose a jeun. 

4. Une glycemie a la deuxieme heure de l’hyperglycemie provoquee 
orale comprise entre 1,40 et 2 g/1 caracterise 1 'intolerance au glucose 
temoignant d’une diminution de la freination de la production hepa- 
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tique du glucose et d’une diminution de la capture musculaire du glu- 
cose en phase post-prandiale. Hyperglycemie a jeun et intolerance au 
glucose comportent un risque d’apparition du diabete d’environ 50 % 
dans les 5 a 10 ans qui suivent. 

5. Dans le diabete de type 1, le premier trouble du metabolisme glu- 
cidique est la disparition du pic precoce de l’insulino-secretion lors 
d’une hyperglycemie provoquee intraveineuse. 

6. Lorsqu’un frere ou une soeur de patient diabetique a une glycemie 
superieure a 1 g/1 et des anticorps anti-GAD et anti-IA2, l’apparition d’un 
diabete est quasi certaine. 

DIABETE GESTATIONNEL 

Voir Diabete et grossesse, p. 1400. 

SURVEILLANCE D’UN DIABETIQUE 

Le suivi d’un diabetique a trois objectifs : le depistage des complications, reva- 
luation de l’equilibre glycemique et l’observance du traitement. 

Depistage des complications 

1. Prise de pression arterielle a chaque consultation. 

2. Examen des pieds une fois par an i’ils^sont normaux, c’est-a-dire 
sans arterite, ni neuropathie (perception normale du monofilament). 
L’echo-Doppler des arteres des membres inferieurs est inutile lorsque 
I’examen clinique est normal avec des pouls bien palpes en l’absence 
de trouble trophique. 

3. Tous les ans ou ton? les 2 ans en cas de diabete bien equilibre non 
complique, examen du fonc^r ceil ou retinographie, dosage de la micro- 
albuminurie sur echantillon et si besoin sur urines de 24 heures, dosage 
de la creatininemie, bilan lipidique avec cholesterol total, triglycerides 
et HDL cholesterol permettant le calcul du LDL cholesterol, ECG de 
base, examen stomatologique. 

4. Un ECG d’effort et un echo-Doppler des troncs supra-aortiques et 
de l’aorte ne sont justifies qu’en cas de risque vasculaire superieur a 
3 % par an : diabetique age de plus de 60 ans pour un homme et plus 
de 65 ans pour une femme, ou connu depuis plus de 10 ans, ou en pre- 
sence d’une micro-angiopathie retinienne severe, associe a deux autres 
facteurs de risque cardiovasculaire. Ce depistage s’impose en cas de 
diabete complique d’insuffisance renale ou d’atteinte vasculaire, en 
particulier d’arterite des membres inferieurs. L’evaluation des facteurs 
de risque cardiovasculaire comporte bien sur si necessaire une propo- 
sition d’aide au sevrage tabagique. 

Evaluation de I’equilibre glycemique 

1. Elle repose sur le dosage de 1’HbAlc tous les 2 a 3 mois. L’objectif 
est de maintenir 1’HbAlc au-dessous de 7 % pour le diabete de type 2 et 
de 7,5 % pour le diabete de type 1. 

2. Un ecart de 1 % d’HbAlc en plus ou en moins se solde par 30 % de 
complications de micro-angiopathie en plus ou en moins et 15 % de 
risque d’infarctus en plus ou en moins. 
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3. Un taux d’HbAlc superieur a 8 % temoigne d’un diabete mal 
equilibre necessitant une revision du traitement (recommandations 
internationales). 

4. Toute prise de poids, en particulier au niveau abdominal, favorise 
l’insulino-resistance, entraTnant une augmentation des besoins en insu- 
line. L’obesite comporte ses propres complications mecaniques comme 
un syndrome d’apnees du sommeil qu’il faut savoir rechercher, en par- 
ticulier en cas d’hypertension arterielle refractaire. 

Observance du traitement 

Lors de chaque consultation : 

1. Verifier l’observance du traitement. 

2. S’enquerir des difficultes rencontrees par le patient pour suivre le 
traitement. Le diabete doit etre traite tous les jours et pour toujours. 
Ce traitement est contraignant et doit etre personnalise, adapte a 
chaque patient en fixant des objectifs realistes, negocies. 


COMPLICATIONS METABOLIQUES AIGUES 
DU DIABETE 


I. ACIDOCETOSE 

Elle resulte d’une carence insulinique absolue et 
diabetiques de type 1, au debut de la maladie ou ei 
La prevention passe par l’augmentation des dos< 
en cas de circonstances favorisantes : infectii 


x 

''nt essentiellement chez les 
interruption du traitement. 
line et de l’apport de glucides 
■aumatisme severes. 



#■ 
ic deshydratation extracellulaire. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La polyurie-polydipsi/gtayet? 

2. La polypnee ample, profonde, 1’odeur acetonique de l’haleine. 

3. Les signes digestifs : nausdes, vomissements, douleurs abdominales. 

4. Les troubles de vigilance allant jusqu’au coma « sec ». 

5. Les circonstances declenchantes chez un diabetique connu : infec- 
tion notamment. 


Examens complementaires 

1. Hyperglycemie tres variable, rarement majeure (> 5 g/1). 

2. Cetonurie decelee par bandelette urinaire. 

3. Acidose metabolique : pH sanguin < 7,20 ; bicarbonates plasma- 
tiques <17 mmol/1 (acidocetose), < 10 mmol/1 (coma). 

Traitement 

1. Rehydrater : solute sale isotonique (NaCl 9 g/%o), environ 6 litres 
par 24 heures dont la moitie dans les 6 premieres heures (1 litre en 
1 heure, puis 1 litre en 2 heures, puis 1 litre en 3 heures). 

2. Traiter l’acidose non par la perfusion de bicarbonates, mais par l’insu- 
line rapide intraveineuse administree par un pousse-seringue electrique, a 
la dose d’environ 10 unites/heure jusqu’a disparition de la cetonurie. 
Prendre alors le relais avec une insuline rapide sous cutanee dont l’admi- 
nistration precede d’une heure l’arret de l’insuline intraveineuse. 

3. Lorsque la glycemie baisse au-dessous de 2,50 g/1, perfuser un 
solute glucose isotonique enrichi en chlorure de sodium et en chlorure 
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de potassium (si la fonction renale est normale) de fagon a maintenir 
une normokaliemie. 


II. COMA HYPEROSMOLAIRE 


Le plus grave des accidents metaboliques du diabete (mortalite entre 10 et 
50 %). Favorise pair une deshydratation, un traitement par corticoides ou diure- 
tiques, un accident vasculaire chez un sujet age dont le diabete de type 2 n’est pas 
toujours connu. Doit etre prevenu par des mesures d’hydratation soigneuse, 
notamment chez les personnes percevant mal ou n’exprimant pas leur soif. 

Diagnostic 

Deshydratation extracellulaire majeure, avec troubles de la conscience 
et insuffisance renale fonctionnelle. 

Examens complementaires 

1. Hyperglycemie majeure > 6 g/1 (33 mmol/1). 

2. Hypernatremie et a une insuffisance renale fonctionnelle. 

3. La cetonurie est absente ou moderee. 

Traitement 

1. Rehydratation massive : environ 8 litres/24 heures dont les 2 pre- 
miers litres de serum physiologique (NaCl 9 g/1) en 2 heures, pour 
eviter le risque de collapsus. 

2. Insuline rapide intraveineuse administree a l’aide d’un pousse- 

seringue electrique : 10 Unites/heure. LeNpassage a la voie sous-cutanee 
est envisage lorsque le patient peut^epirendre une alimentation et une 
hydratation par voie orale. 1 

3. Prevention des complications dues a la deshydratation et au decu- 
bitus : thrombose arterielle ouvfeineuse, infection bronchique, atelectasie, 
conjonctivite, mastoidite^v ^p&ncreatite, rhabdomyolyse, escarre. 



III. ACIDOSE LACTIQUE 


Liee a la faillite du recyclage les lactates par le foie, favorisee par l’insuffisance 
renale, l’insuffisance hepatique, et classiquement par la prise de phenformine 
(retiree depuis longtemps du commerce). La metformine semble avoir un risque 
faible ou nul, sous reserve de respecter la contre-indication essentielle : l’insuffi- 
sance renale. Mortalite de 30 a 50 %, liee au terrain. 

Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Les douleurs musculaires diffuses. 

2. La polypnee sans odeur acetonique, ni cetonurie. 

3. L’absence de deshydratation. 

Examens complementaires 

1. pH < 7. 

2. Trou anionique majeur (> 30 mmol/1). 

3. Lactacidemie >10 mmol/1 (N : < 1 mmol/1). 

Traitement 

Alcalinisation massive (solute bicarbonate molaire ou semi-molaire), 
dechocage, epuration extra-renale. 


IV. COMA HYPOGLYCEMIQUE 


Complication du traitement par insuline et du diabete de type 2 par sulfamides 
hypoglycemiants. Ce risque, surtout important en debut de traitement, justifie une 
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posologie progressive. Les patients doivent en etre informes. S’ils ne peuvent eviter 
de sauter un repas, ils ne doivent s’abstenir prendre leur sulfamide hypoglycemiant. 
Le glibenclamide est responsable d’hypoglycemies severes, dont le risque est accru 
chez les patients ages, denutris, insuffisants renaux et la co-prescription de mico- 
nazole, de certains anti-inflammatoires non steroidiens ou d’inhibiteurs d’enzyme de 
conversion, plus exceptionnellement de dextropropoxiphene ou de cotrimazole. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les signes neurovegetatifs : tremblements, palpitations, fringales, 
sueurs. 

2. Les signes neurologiques : confusion, torpeur, coma, convulsions. 

3. La resolution tres rapide des signes par 1’injection de solute glucose. 

4. La repetition des acces hypoglycemiques induit une diminution et 
surtout un retard de la reponse neurovegetative a l’hypoglycemie, les 
signes de neuroglucopenie precedant alors les signes neurovegetatifs, 
ce qui favorise les acces hypoglycemiques severes. Cette situation est 
moins frequente depuis l’utilisation de l’insulinotherapie fonctionnelle 
visant a mimer l’insulino-secretion physiologique. 

Traitement 

1. Preventif : la prescription d’insuline doit etre assortie d’une educa- 
tion sur la prevention et le traitement de rhypoglycemie. 

2. Coma hypoglycemique provoque par les siilfamides hypoglycemiants 
au cours du diabete de type 2 : injection intraveineuse de plusieurs 
ampoules de glucose hypertonique a 30 % suivie d’une perfusion de 
serum glucose isotonique et une hospitalisation systematique en raison 
de la duree d’action des sulfamides hypoglycemiants et de la necessity 
imperative de revoir le traitqmentS^e glucagon est contre-indique. 

3. Coma hypoglycemique provoque par Vinsuline. Glucagon intramuscu- 
laire injecte par une tierce -personne (une ampoule de 1 mg), repete 
eventuellement apres 10 minutes. Un patient redevenu conscient, 
comprenant la cause de son hypoglycemie, ne vivant pas seul, et connais- 
sant bien son traitement, peut etre autorise a rentrer chez lui avec pour 
conseil de consulter rapidement son diabetologue. Un trouble de 
conscience prolonge, l’absence d’entourage ou un defaut de suivi justi- 
fied une hospitalisation. 

COMPLICATIONS INFECTIEUSES DU DIABETE 

Resultent d’une diminution des proprietes de diapedese et de phagocytose des 
polynucleaires lorsque la glycemie est superieure a 2 g/1 de fagon prolongee avec 
une HbAlc superieure a 9 %. 

Diagnostic 

Staphylococcies cutanees, mycoses uro-genitales, tuberculose pul- 
monaire. 

Prevention 

1. Respect des objectifs glycemiques. 

2. En periode peri- et post-operatoire, maintenir la glycemie a moins 
de 2 g/1 pour eviter le risque d’abces de paroi, d’infection urinaire ou 
de mediastinite en cas de chirurgie thoracique : surveiller la glycemie 
capillaire toutes les heures chez un diabetique traite par insuline IV ou 
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toutes les 3 heures chez un diabetique de type 2. Si les glycemies attei- 
gnent ou depassent 2 g/1, des injections d’insuline analogue rapide 
sous-cutanees doivent etre prescrites. 


COMPLICATIONS DEGENERATIVES DU DIABETE 

Resultent de deux processus distincts, mais souvent intriques : 

a) une micro-angiopathie particuliere au diabete, alterant la microcirculation 
retinienne, glomerulaire et neuronale ; 

b) une macro-angiopathie ou atherosclerose, non specifique, dont les facteurs 
de risque sont l’hypertension arterielle, l’hyperlipoproteinemie, le tabagisme. 


I. MICRO-ANGIOPATHIE 

Voir Retinopathie diabetique (p. 1507), Rein du diabete (p. 948), Neuropathie 
diabetique (p. 1196). 


II. MACRO-ANGIOPATHIE 


Elle n’a pas de particularity histologique par rapport a l’atherosclerose com- 
mune. Le diabete lui confere cependant quatre caracteristiques : 

a) une perte de la protection relative des femmes par rapport aux hommes ; 

b) une localisation distale diffuse ; 

c) l’association d’arteriosclerose et de degenerescence hyaline de la media aboutit 
a une mediacalcose, dont la gravite potentielle a ete^pngtemps sous-estimee ; 

d) un caractere souvent indolore : pas db %l.a%dication intermittente, pas 
d’angor. Meme l’infarctus du myocarde est spuyerit indolore, si ce n’est asympto- 
matique. Cette absence de symptomatology douloureuse explique le retard fre- 
quent au diagnostic, qui aggrave le pronostic. 


& 

PIED DIABETIQUE 


Responsable de 25 %(des hospitalisations des patients diabetiques et de 
10 000 amputations par an pn France et 85 000 aux Etats-Unis. 

Diagnostic. 

Base sur : 


1. La recherche d’une neuropathie par le test du monofilament. 

2. La recherche d’une arterite distale, d’abord par la clinique et si la 
clinique est douteuse, par un echo-Doppler arteriel. 

3. Le risque podologique est gradue selon ces signes : 

a) grade 0 : pas de neuropathie ; 

b) grade 1 : neuropathie sans autre facteur de risque ; 

c) grade 2 : neuropathie associee a une arterite ou a des troubles sta- 
tiques ; 

d) grade 3 : antecedent de plaie chronique du pied. 


Traitement 

1. Grade 0 : repose non pas sur les soins podologiques specifiques, 
mais sur l’equilibre du diabete et le traitement des facteurs de risque 
arteriels, notamment un sevrage tabagique. 

2. Grade 1 : education pour la prevention des plaies du pied, en par- 
ticular liees aux chaussures. 

3. Grades 2 et 3 : prise en charge specialisee diabetologique et podolo- 
gique (4 consultations annuelles de pedicurie-podologie diabetologique 
pour les patients ayant un grade 2, 6 consultations pour le grade 3). 


948 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


REIN DU DIABETE 

La nephropathie diabetique est responsable d’un tiers des nouveaux cas de 
prise en charge pour insuffisance renale terminale, soit 2 300 cas par an. Elle induit 
une macro-angiopathie acceleree dont l’association a la micro-angiopathie fait 
parler « d’angiopathie maligne ». 

Diagnostic 

1. Evoque par la surveillance systematique de l’albuminurie et du 
fond d’oeil : on parle de nephropathie incipiens lorsque la micro-albu- 
minurie se situe entre 30 et 300 mg/24 heures, de nephropathie patente 
lorsque l’albuminurie depasse 300 mg/24 heures. 

2. L’atteinte glomerulaire coexiste pratiquement toujours avec une 
retinopathie, le plus souvent severe. En l’absence de retinopathie, le 
diagnostic de glomerulopathie diabetique ne peut etre accepte et 
necessite done le recours a la ponction biopsie renale. 

Explorations 

1. Verifier la normalite de la taille des reins par echographie et 
l’absence d’autre cause uronephrologique. 

2. La biopsie renale ne s’impose qu’en cas de doute sur l’origine des 
signes de glomerulopathie : precoce, elle montre un epaississement de 
la basale et une hyalinose des arterioles glomerulaires ; tardivement, 
1’ aspect de la glomerulosclerose mesangiale de Kimmelstiel-Wilson. 

Traitement 

Preventif : base sur l’equilibre du diabete et le traitement de 
l’hypertension arterielle. Lorsque la micro-albuminurie depasse 
30 mg/24 heures, la pression arteriellq S’eleve et impose de mettre en 
route un traitement antihypertenseur en privilegiant les inhibiteurs de 
l’enzyme de conversion (ou^n c^s d’intolerance les sartans) en raison 
de leur effet antiproteiniiriqite< L’objectif est de ramener la pression 
arterielle en dessous de 130/80 mm Hg. L’auto-mesure tensionnelle 
peut etre utile pour eliminer un effet blouse blanche. 

Au stade terminal, le traitement est celui de toute insuffisance renale 
chronique. 

NEUROPATH IE DIABETIQUE 

Voir p. 1196. 

TRAITEMENT DU DIABETE DE TYPE I 

Objectif 

Vise a reproduire l’insulino-secretion physiologique avec ses deux 
composantes basale et prandiale, soit par pompe a insuline portable 
avec perfusion continue sous cutanee, soit par injections multiples 
d’insuline. 

Methodes 

1. L’insuline basale correspond en moyenne chez l’adulte a 
0,35 unite/kg/jour. Elle est fournie par le debit de base d’une pompe ou 
par l’injection d’insuline retard a raison d’une ou deux injections par 
jour. Elle vise au maintien d’une glycemie entre 0,70 g/1 et 1,40 g/1 tout 
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au long du nycthemere, lors d’un jeune glucidique. Cette epreuve de 
jeune permet, d’une part, de tester la dose d’insuline necessaire, 
variable selon la sensibilite des patients de 0,2 a 0,5 unite/kg/j et, 
d’autre part, de verifier la duree d’action des insulines retard ou de 
moduler le debit de base d’une pompe en cas de phenomene de l’aube. 
Grace au jeune, le patient comprend qu’il a besoin d’insuline en perma- 
nence meme s’il ne mange pas. II decouvre qu’il peut retarder l’heure 
des repas et n’a pas besoin de prendre de collation pour eviter les 
hypoglycemies. 

2. L’insuline prandiale est realisee par des injections ou des bolus 
d’analogue rapide (voir Insuline, p. 216). La dose d’insuline doit etre 
adaptee a l’importance des glucides ingeres, en moyenne 2 unites 
d’insuline pour 10 g de glucides au petit-dejeuner, 1 unite pour 10 g le 
midi et 1,5 unite pour 10 g le soir. Ce schema standard doit etre indivi- 
dualise, le patient testant lui-meme son traitement en controlant les gly- 
cemies avant et 3 heures apres les repas. 


Education therapeutique 

1. Familiariser le patient avec la teneu^en glucides des aliments, et 
en consequence les equivalences glucidiqti^s (voir les tables de com- 
position des aliments, p. 412 et le regime des diabetes de l’enfant et de 


l’adulte, p. 438) 

2. Faire comprendre au patient 
requises en fonction des glucide^i 
midi et de combien 1 unite d’insu 


I utiles sont les doses d insuline 
ingere le matin, le midi et l’apres- 
■rie baisse sa glycemie aux differents 


moments de la journee 

3. Apprendre au paiWit STprevenir l’hypoglycemie et se resucrer de 
maniere adaptee, et a ewter les exces de resucrage qui conduisent a 
des poussees hyperglycemiques importantes favorisant l’instabilite du 
diabete. 


4. Preciser les objectifs du traitement sur les examens biologiques de 
surveillance, en particulier le dosage de 1’HbAlc, le bilan lipidique, la 
creatininemie et la micro-albuminurie. 

5. Expliquer les examens necessaires pour le depistage des 
complications. 

6. L’education therapeutique n’est pas limitee a l’acquisition de ces 
competences, elle doit aussi aider le patient a adapter ses comporte- 
ments. En effet, l’apparition du diabete insulino-dependant, en raison 
de son irreversibilite, de ses contraintes et des modifications qu’elle 
induit dans le rapport aux autres et dans l’image de soi, necessite un 
travail d’acceptation assimile a un travail de deuil avec ses etapes et 
ses regies (tout deuil non fait interdit tout nouveau deuil, tout nouveau 
deuil ravive tous les deuils anterieurs, un deuil n’est jamais complete- 
ment acheve). Cette education therapeutique est done un travail 
d’equipe regroupant medecins et professionnels du secteur parame- 
dical, et necessitant une double competence, a la fois therapeutique et 
psychopedagogique. 
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TRAITEMENT DU DIABETE DE TYPE 2 

L’hyperglycemie est un facteur de risque cardiovasculaire par elle-meme : 

I point d’HbAlc en plus accroTt de 10 a 15 % le risque d’infarctus myocardique et 
d’accident vasculaire cerebral et de 30 % celui d’arterite obliterante des membres 
inferieurs. En outre, elle potentialise les autres facteurs de risque cardiovasculaire, 
en particulier de l’hypertension arterielle et de la dyslipidemie. 

Objectif 

Vise a corriger autant que possible l’insulino-resistance et a compenser 
au mieux la defaillance insulino-secretoire progressive. II s’agit done d’un 
traitement par etapes, fixees en fonction de l’augmentation de 1’HbAlc. 

Premiere etape 

1. Correction des erreurs alimentaires et augmentation de Yactivite 
physique. II s’agit non pas de prescrire un regime, mais de mener une 
enquete alimentaire qualitative afin de faire prendre conscience au 
patient sa consommation excessive de graisses allant souvent de pair 
avec une insuffisance d’apports glucidiques. Proposer les moyens de 
reduire cette surconsommation lipidique afin d’obtenir une reduction 
ponderale progressive, non pour atteindre le poids ideal, mais le 
reduire de 5 a 10 %, mesure souvent suffisante pour ameliorer l’insu- 
lino-resistance et l’equilibre glycemique. 

En pratique, la difficulty est souvent inherefftq %ux troubles mineurs 
du comportement alimentaire, a type de grignotages ou plus impor- 
tants avec des compulsions sucrees, oUidWaieces boulimiques, ou une 
polyphagie relevant d’une prise en charge psycho-nutritionnelle. 

De meme, l’augmentation de l’activite physique doit etre discutee et 
negociee avec le patient, en se rappelant que le changement de comporte- 
ment dans la duree ne depend ni dera raison, ni de la volonte, mais prio- 
ritairement du rapport plaisir/deptaisir. 

2. Eviter les erreurs frequeptes, et notamment la prescription d’un 
regime hypocalorique severe au-dessous de 1 500 calories, la suppres- 
sion du pain, des feculents et des fruits, les collations imperatives, 
l’interdiction du moindre carre de chocolat ou du moindre verre de vin. 

II faut aider le patient a progresser dans l’amelioration qualitative de 
son alimentation par des objectifs simples quantifiables. 

Deuxieme etape 

1. Apres 3 a 6 mois, si ces mesures ne permettent pas de maintenir 
1’HbAlc au-dessous de 6 % : 

a) debuter un traitement medicamenteux en commengant par la Met- 
formine, qui agit en reduisant la production hepatique du glucose et en 
ameliorant le transport musculaire du glucose sans provoquer de risque 
d’hypoglycemie ni de prise de poids. Commencer par 1 comprime a 
500 mg pris a la fin du repas et en augmentant progressivement jusqu’a 
une dose totale comprise entre 2 et 3 g en fonction de la tolerance diges- 
tive (nausees, douleurs abdominales, diarrhee) principal inconvenient 
du traitement ; 

b) en raison d’un risque theorique d’acidose lactique, la dose doit 
etre reduite de moitie lorsque la clairance de la creatinine est infe- 
rieure a 60 ml/minute et la Metformine doit etre arretee si la clairance 
est inferieure a 30 ml/minute. De meme, la Metformine doit etre 
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arretee avant et 2 jours apres un examen comportant un passage 
intravasculaire de produit iode ou lors d’une anesthesie generate, et 
plus generalement lors de toute situation pouvant s’accompagner 
d’insuffisance renale aigue. 

2. Si echec des mesures hygieno-dietetiques et de la prise de Metfor- 
mine a dose optimale (HbAlc > 6,5 %) : verifier l’observance du patient 
et proposer une auto-surveillance glycemique pour ameliorer cette 
observance. Si celle-ci n’est pas en cause, introduire une bitherapie : 

a) adjonction d’un sulfamide, assez bien evaluee, peu onereuse. 
L’inconvenient principal est le risque hypoglycemique, notamment en 
fin d’apres-midi, justifiant une dose initialement faible du sulfamide 
hypoglycemiant et l’information du patient et/ou son entourage du 
risque hypoglycemique ; 

b) association aux glitazones. Ils favorisent la durability d’action 
grace a une beta-protection, reduisant la defaillance insulino-secretoire. 
Mais il existe des patients non repondeurs, et surtout les glitazones 
favorisent la prise de poids ainsi qu’une retention hydro-sodee expo- 
sant au risque de decompensation d’une insuffisance cardiaque, contre- 
indication absolue. En outre, le benefice cardiovasculaire escompte 
avec ces produits n’a pas ete confirme*Les gliptines semblent bien 
toleres en une a deux prises par jour, n^provoquent pas de prise de 
poids, et n’entrament pas de risque d’hypoglycemie. Leurs inconve- 
nients sont : security au long cours inconnue, pas d’etude de morbi- 
mortalite cardiovasculaire et cout eleve. 

Le choix raisonnable en dehors de cas particuliers est de favoriser 
l’association Metformine-sulfamides, en reservant les nouvelles mole- 
cules a une tritherapie rendue necessaire si 1’HbAlc depasse 7 % 
malgre la bitherapie tmssiqufe Metformine-sulfamides. Le recours pre- 
coce a une insulinotherapie retard (NPH injectee au coucher) est aussi 
envisageable. 

3. Si 1’HbAlc atteint ou depasse 8 %, malgre une tritherapie et des 
mesures hygieno-dietetiques revues et renegociees avec le patient, 
l’insulinotherapie semble indiquee, sauf en cas de prise de poids 
recente. II est alors logique de proposer le traitement par analogue du 
GLP1 injectable : exenatide en deux injections par jour ou liraglutide en 
une injection par jour, ou ulterieurement analogue retard une injection 
par semaine. Si malgre ces traitements, 1’HbAlc reste superieure a 8 %, 
il faut recourir a des associations complexes ou a une insulinotherapie 
par multiples injections, voire a un traitement par pompe a insuline. 
Ces traitements relevent du specialiste. 

Traitements associes 

Traiter les facteurs de risque cardiovasculaire : hypertension arte- 
rielle, dyslipidemie, sevrage tabagique. Une HbAlc inferieure a 6,5 % 
sans hypoglycemie severe, une pression arterielle inferieure a 
130/80 mm Hg, un LDL cholesterol inferieur a 1 g/1, des triglycerides 
inferieurs a 1,50 g/1, l’arret d’une intoxication tabagique, la prescription 
d’un inhibiteur d’enzyme de conversion, d’une statine et d’acide acetyl- 
salicylique a faible dose, procurent une reduction de 50 % de la morbi- 
dity et de 40 % de la mortality cardiovasculaire. Le traitement du 
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diabete de type 2 requiert done la prise de nombreux medicaments, jus- 
tifiant une discussion a chaque consultation sur les difficultes a suivre 
le traitement en considerant qu’il est normal qu’un patient atteint de 
maladie chronique ne soit pas toujours strictement observant. 


HYPOGLYCEMIES 


Le glucose est le seul substrat energetique utilisable par le systeme nerveux. 
L’hypoglycemie peut etre affirmee en cas de glycemie inferieure a 2,5 mmol/1 
(0,45 g/1) chez l’adulte, 1,2 mmol chez le nouveau-ne. 

Ne pas meconnaTtre les variations de resultats inherentes aux techniques de 
dosages dont la plus specifique est celle utilisant la glucose oxydase (voir 
tableau 233, p. 1700) et les artefacts lies a la consommation de glucose in vitro 
principalement en cas d’hyperleucocytose importante (le prelevement sur fluo- 
rure de sodium, bloquant le cycle de Krebs, elimine cet artefact). 

Les principales causes d’hypoglycemie chez l’enfant et 1’adulte (chez le nou- 
veau-ne et le nourrisson, voir Hypoglycemie neonatale, p. 1432) sont : 


1. Les hypoglycemies exogenes (les plus frequentes) : accident de surdosage ou 
de restriction alimentaire excessive (regime « sans sucre ») au cours du traitement 
du diabete par l’insuline, mais aussi sulfamides hypoglycemiants ; intoxication 
alcoolique aigue, notamment a jeun chez des buveurs occasionnels. 


2. Les hypoglycemies endogenes : 
a) l’hyperinsulinemie organique. Insulinome langed 


, benin dans 80 % des 
>ft, plus rarement dans le 
)le (NEM de type 1, voir 
ilrs mesenchymateuses thora- 
^e-Potter), tumeurs hepatiques 
urrenaliennes (syndrome d’Anderson) ; 


cas, malin dans 20 % des cas ; sporadique le plu&< 
cadre d’une polyadenomatose endocrinienn 
p. 939) ; production d’IGF-2 anormale par des« 
ciques ou retroperitoneales (syndrome de Dodi 
(syndrome de Nadler-Wolfer-Elliot), ou ; 

b) l’hyperinsulinemie fonctionnelle. I 
non insulino-dependant, chez les gastrectomises (dumping syndrome) et les gros 
mangeurs de sucre. /V 

3. Les insuffisances hypophySaire et cortico-surrenalienne. L’hypoglycemie 
resulte principalement du deficit en cortisol. 


4. Les erreurs innees du metabolisme : elles se manifestent souvent chez le nou- 
veau-ne (voir hypoglycemie neonatale, p. 1432), mais parfois plus tardivement 
(glycogenoses). 

5. Causes diverses : insuffisance hepato-cellulaire aigue, denutrition profonde. 


Diagnostic 

1. Evoque sur des troubles fonctionnels pouvant aller du simple 
malaise avec fringales, sueurs, tachycardie, troubles vasomoteurs, 
jusqu’a des troubles nerveux graves (troubles psychiques souvent de 
type agressif, et intellectuels a type de confusion, diplopie, hemiplegie, 
manifestations convulsives, au maximum coma avec souvent hyper- 
tonie musculaire diffuse, trismus, signe de Babinski bilateral). 

2. L’horaire des malaises oriente le diagnostic : les acces d’hypogly- 
cemie organique sont observes chez un sujet a jeun ; les acces d’hypo- 
glycemie fonctionnelle surviennent en periode post-prandiale. Ces 
derniers doivent etre distingues des malaises fonctionnels post-pran- 
diaux, dont les symptomes (hypertonie sympathique) sont mis, a tort, 
sur le compte d’une hypoglycemie (glycemie normale). 

3. Affirme par la constatation d’une glycemie anormalement basse lors 
d’un de ces malaises (< 2,5 mmol/1). 
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Explorations 

Dependent de 1’age de debut, des circonstances de survenue, des 
donnees cliniques (existence d’une hepatomegalie, poids de naissance, 
terme...) et biologiques (existence d’une acidocetose avec cetonurie). 
Selon le contexte : 

1. Epreuves d’hyperglycemie et de jeun. 

2. Augmentation de secretion d’insuline (ou de substance a activite 
insuline-like) constante, non freinable dans les hypoglycemies endo- 
genes organiques. 

3. Etude de Tequilibre acide-base et des corps cetoniques. 

4. Dosages enzymatiques : fructose disphophatase, amylo-l,6-glucosi- 
dase, glucose-6-phosphatase, galactose-l-phosphate uridyltransferase. 

5. Chromatographie des acides amines dans le sang et les urines. 


Traitement 

1. Accident therapeutique : perfusion de solute glucose IV, relayee 
par l’administration de glucose per os. Glucagon 1 mg sous-cutane ou 
intra-musculaire. 


2. Hyperinsulinisme organique : exerese chirurgicale de la tumeur. Trai- 
tement medical pre-operatoire et, en cas d’echec, post-operatoire : dia- 
zoxide per os (voir p. 128) ou analogues de somatostatine (voir p. 318). 


3. Hyperinsulinisme fonctionnel : re; 
en lipides et en protides, avec re 
journee. Sedatifs vagolytiques 


EMltS 



uvre en glucides, enrichi 
equilibree au cours de la 


HYPERLIPOPROTEINEMIES 

Syn : hyperlipidemies., <dyslip^roteinemies. Affectent 5 % a 7 % de la popula- 
tion. Elies resultent d’^ne perturbation du metabolisme des lipoproteines et/ou 
des apoproteines. Certaines^levent d’une cause connue et souvent controlable : 

1. Alcoolisme. 

2. Obesite, anorexie mentale. 

3. Maladies endocriniennes : hypothyroidie, maladie de Cushing, acromegalie, 
hypopituitarisme, diabete insulino- ou non insulino-independant. 

4. Cholestase (presence d’une lipoproteine anormale : Lp. X). 

5. Syndrome nephrotique, insuffisance renale. 

6. Hyperuricemie, lipoatrophie, myelome, glycogenose de type 1, lupus erythe- 
mateux systemique. 

7. Causes iatrogenes : corticotherapie, cestroprogestatifs, retinoi'des, betablo- 
quants prolonges, diuretiques (thiazidiques, chlortalidone). 


Diagnostic 

Evoque sur : 

1. Une elevation de la cholesterolemie et/ou de la triglyceridemie lors 
d’un bilan systematique. 

2. Des signes cliniques inconstants : 

a) un arc corneen ou gerontoxon temoin d’une hypercholesterolemie 
seulement avant la quarantaine ; 

b) un xanthelasma : depot jaunatre infiltrant Tangle interne des pau- 
pieres. Peut exister en dehors de toute dyslipidemie ; 

c) des xanthomes tendineux : tumefactions dures siegeant preferen- 
tiellement au niveau des tendons d’Achille et des tendons extenseurs 
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des doigts, plus rarement au niveau des tendons extenseurs des orteils, 
des tendons rotuliens et quadricipitaux ; 

d) des xanthomes aponevrotiques palmaires et/ou plantaires excep- 
tionnels ; 

e) des xanthomes sous-periostes deformant les coudes, les tubero- 
sites tibiales et iliaques ; 

f) une xanthomatose eruptive, contemporaine d’une grande hypertri- 
glyceridemie (petites vesicules entourees d’une areole rouge et conte- 
nant un liquide jaune siegeant au tronc, au thorax, aux fesses). 

3. Des complications : 

a) des accidents cardiovasculaires ischemiques (coronaire, vascu- 
laire cerebral, arteriel des membres inferieurs) dans les hypercholeste- 
rolemies ; 

b) des accidents abdominaux aigus (douleurs digestives, crises de 
pancreatite), hepatomegalie, splenomegalie et lipemie retinienne dans 
les hypertriglyceridemies majeures. 

4. La notion d’antecedents familiaux d’hyperlipoproteinemie ou de 
leurs complications. 


Explorations 

1. Cholesterol total (> 2,00 a 2,20 g/1). 

2. Cholesterol HDL (role protecteur coronaridn si < 0,60 g/1). 

3. Cholesterol LDL calcule. 

j^pancreatite est modere 


afik. 


&™bc 


olisme du cholesterol et des 


4. Triglycerides (> 2,00 g/1) : le risque ( 

4 g/1 et important a 10 g/1. ^ 

Voir le chapitre Exploration d 
lipoproteines en 3 e partie de la4?£l 

. /C 

Evaluation du retentissement et du risque cardiovasculaires 

1. Retentissement cardiovaStulaire (atheromatose) : 

a) palpations des pouls peripheriques ; 

b) recherche d’un souffle arteriel carotidien ou femoral ; 

c) electrocardiogramme, si besoin d’effort ; 

d) echo-Doppler arteriel des vaisseaux du cou et des membres infe- 
rieurs ; 

e) echographie cardiaque. 

2. Facteurs de risque cardiovasculaire pour definir le choix de 
l’objectif therapeutique en fonction des valeurs du cholesterol LDL : 

a) age (homme de 50 ans ou plus, femme de 60 ans ou plus) ; 

b) antecedents familiaux coronariens : infarctus du myocarde ou 
mort subite (avant 55 ans chez le pere ou chez un parent du l er degre 
de sexe masculin. Avant 65 ans chez la mere ou chez un parent du 
l er degre de sexe feminin) ; 

c) tabac (actuel ou arrete depuis moins de 3 ans), hypertension arte- 
rielle permanente traitee ou non, diabete de type II traite ou non, taux 
de cholesterol HDL inferieur a 0,40 g/1 quel que soit le sexe. 

3. Trois niveaux de risque : 

a) faible : aucun facteur de risque associe a la dyslipidemie ; 

b) intermediate : au moins un facteur de risque associe a la dys- 
lipidemie ; 
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c) haut : antecedents de la maladie cardiovasculaire averee (coro- 
naire ou vasculaire) ou risque equivalents (diabete de type 2 associant 
un risque cardiovasculaire ou une atteinte renale ou une micro-albumi- 
nemie superieure a 30 mg/24 h). 

Traitement 

1. Priorite est donnee a un traitement dietetique (voir Regime des hyper- 
lipoproteinemies, p. 453) pendant 3 mois associe a un encouragement a la 
pratique d’une activite physique, avant tout traitement medicamenteux. 

2. Medicaments hypolipidemiants : 

a) Statines. Tres efficaces dans les hypercholesterolemies Ha et lib. Elies 
diminuent le cholesterol LDL de 25 a 50 % et augmentent le choles- 
terol HDL de 5 a 10 %. Elies ont un effet hypotriglyceridemiant variable en 
fonction du taux initial des triglycerides. Une surveillance biologique est 
necessaire pour juger de la bonne tolerance du traitement avec le dosage 
des transaminases, des CPK et de la creatinine (hepatite medicamenteuse 
et atteinte musculaire exceptionnelles). Associees a la cholestyramine, les 
statines peuvent diminuer encore plus le cholesterol. II faut eviter de les 
associer aux fibrates qui ont les memes effets secondaires. 

b) Fibrates. Ils ont un effet hypocholesterolemiant inferieur aux sta- 
tines et un effet hypotriglyceridemiant supgrieur a celui des statines. 
Ces effets leur conferent un interet dans le traitement des hyperlipide- 
mies de type mixte. Une surveillance biolpgique identique a celle des 
statines doit etre mise en place. Ils sont compatibles avec la cholesty- 
ramine pour les memes raisons jpieies statines. 

c) Cholestyramine. Elle abaisse de 5 a 15 % le taux de cholesterol LDL. II 
faut prendre garde a l’interference avec l’absorption d’autres medicaments 
(en particular les antivitaminiques K, les digitaliques, les barbituriques, 
voir p. 98). Les effets secondaires surtout digestifs imposent d’adapter 
progressivement la posologie. Son indication est discutable dans la variete 
lib, car elle est susceptible d’augmenter les triglycerides. 

d) Apherese. Elle permet l’extraction selective des LDL seriques. Elle 
necessite un renouvellement toutes les 2 a 4 semaines ; elle est associee 
a un traitement de statines et/ou de cholestyramine pour limiter la 
vitesse de remontee du cholesterol. 

3. Traiter et prevenir systematiquement les facteurs de risque 
cardiovasculaire associes : tabagisme, hypertension, diabete. 

4. Le traitement des varietes lib est identique et doit etre complete 
par une restriction en sucres a index glycemique eleve (voir 
tableau 118, p. 440) et/ou en boissons alcoolisees. 

SPECIFICITES DES HYPERLIPOPROTEINEMIES 
SELON LE TERRAIN 

/. ENFANTS 

Diagnostic 

Depistage chez les enfants a risque : surpoids ou antecedents fami- 
liaux (hypercholesterolemie familiale ou antecedents vasculaires 
precoces). 
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Traitement 

Prise en charge specialisee Recommandations dietetiques obliga- 
toires. Prescription d’un hypolipemiant sur avis specialise et reservee 
aux formes familiales avec augmentation importante du cholesterol- 
LDL. 

II. SUJET ACE 

La prevention cardiovasculaire est benefique chez les patients ages de 70 a 
80 ans. 


Traitement 

1. Memes regies de prise en charge que chez les sujets jeunes. 

2. Prolongation du traitement en prevention primaire, chez les sujets 
de plus de 80 ans, en cas de : 

a) cumul de facteurs de risque ; 

b) absence d’affection non cardiovasculaire reduisant Pesperance de 
vie ; 

c) bonne tolerance du traitement. 

3. Apres Page de 80 ans, ne pas debuter un traitement en prevention 
primaire. 





III. PATIENTS INFECTES PAR LE VIH 

L’esperance de vie actuelle augmente le risqu^/c3tel$5vasculaire : l’affection et 
les traitements utilises pour la traiter favorisen f t les hyperlipidemies, en particulier 
les hypertriglyceridemies. 

Traitement 

1 . Privilegier la combinaison akti|efrovirale ayant le moins d’effet 
dyslipidemiant (observe surtout avec les antiproteases : voir p. 63). 

2. En cas d’echec, utiliser un hjpolipidemiant ayant un risque d’inter- 
actions medicamenteuses faible avec le traitement du SIDA. 


HYPERCHOLESTEROLEMIE PURE 

Syn : hyperlipoproteinemie familiale, hyperlipoproteinemie type Ha de Frede- 
rickson. Frequence de 0,2 % dans la population generale. La forme homozygote, 
tres rare (1 patient/million), est grave en raison de la survenue d’accidents vascu- 
laires precoces, des 1’enfance. Les formes heterozygotes (1/500 naissances, risque 
de transmission de 50 % a la descendance) justifient un dosage lipidique des la 
petite enfance : le taux de cholesterol LDL atteint 1,7 a 1,9 g/1 vers 1’age de 1 a 2 ans 
et depasse souvent 2,8 g/1 a Page adulte, exposant ces sujets au risque de maladies 
vasculaires dont la frequence et la gravite sont liees a un ensemble de facteurs de 
risques associes (tabac, obesite androide, hypertension arterielle, diabete). 

Une forme identique, dite polygenique, ne correspond a aucune transmission 
identifiee. Elle parait commune (0,8 % de la population generale). 

On decrit une variete associant une hypertriglyceridemie moderee (type lib). 

Diagnostic 

1. Evoque sur les depots extra-vasculaires de cholesterol : arc cor- 
neen (gerontoxon), angle interne de la paupiere (xanthelasma), depots 
tendineux (xanthomes). Les xanthomes plans cutanes sont caracteris- 
tiques de la forme homozygote. 

2. Souvent revele par Pexploration des collateraux ou descendants 
de patients connus. 
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Explorations 

1. Cholesterol total superieur a 3 g/1, pouvant atteindre 6 g/1 ou plus 
dans la forme homozygote. 

2. Augmentation importante de la fraction liee aux LDL. 

3. Triglycerides normaux, serum clair a jeun (sauf dans la variete lib). 

4. Depistage des lesions atheromateuses : voir Atherothrombose, 
p. 461 et Facteurs de risque cardiovasculaire, p. 461. 


Traitement 

Voir Traitement des hyperlipoproteinemies, p. 953. 

1. L’objectif therapeutique est fonction du nombre de facteurs de 
risques presents associes a une hypercholesterolemie : 

a) absence de facteur de risque : cholesterol LDL < 2,2 g/1 (5,7 mmol/1) ; 

b) un facteur de risque : cholesterol LDL <1,9 g/1 (4,9 mmol/1) ; 

c) deux facteurs de risque : cholesterol LDL <1,6 g/1 (4,1 mmol/1) ; 

d) plus de deux facteurs de risque : cholesterol LDL <1,3 g/1 
(3,4 mmol/1) ; 

e) presence d’antecedents de maladie cardiovasculaire averee ou 
risques equivalents : cholesterol LDL < 1 g/1 (2,6 mmol/1). 


2. Ces objectifs ne sont pas applicab^es a l’hypercholesterolemie 
familiale ou le risque vasculaire eleve justifie un traitement plus pre- 
coce. r 


HYPERTRIGLYCERIDEMIE FAMILIALE 
OU ENDOGENE 

Syn : hyper-prebetalipoproteihemie de type IV, hyper-VLDLemie. La plus fre- 
quente des hypertriglyceridemies £ft) % des hommes en seraient atteints). Asso- 
ciation a l’obesite, le diab&te des$ype 2, l’alcoolisme qui favorisent la synthese des 
VLDL. * 


Diagnostic 

Rarement evoque devant des depots lipidiques (arc corneen, xanthe- 
lasma, xanthomes eruptifs). 


Explorations 

1. Serum trouble ou lactescent a jeun. Triglycerides superieurs a 
2 g/1. 

2. Cholesterol total normal ou moderement eleve. 


Complications 

Pancreatite aigue dans les formes majeures. Les autres complica- 
tions, en particulier cardiovasculaires, sont dependantes des facteurs 
associes (obesite, diabete, hypertension arterielle). 

Traitement 

Principalement dietetique (voir Regime des hyperlipoproteinemies, 
p. 453). Le type IV est dependant soit du surpoids (regime hypocalo- 
rique), soit des sucres a absorption rapide, soit de l’alcool (diminuer 
ou supprimer le nutriment incrimine). Associer une activite physique 
qui a un effet hypotriglyceridemiant. 

Si le regime est mal suivi ou inefficace, un hypolipemiant de la classe 
des fibrates peut etre ajoute. 
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HYPERTRIGLYCERI DEMIES EXOGENES 

Syn : hyperchylomicronemies (type I). Hypertriglyceridemies exogenes et endo- 
genes (type V). Elies sont tres rares, transmises selon un mode autosomal recessif 
et n’exposent pas aux complications atheromateuses. L’exces de triglycerides 
resulte d’un defaut de catabolisme des chylomicrons, par un deficit en lipopro- 
teine lipase, ou en cas d’apoproteine CII (voir p. 1703). 

Diagnostic 

Evoque en presence de xanthomes eruptifs, de crises douloureuses 
abdominales souvent a la suite d’un repas riche en graisses, d’une 
hepato-splenomegalie steatosique, d’acces de pancreatite aigue ou 
subaigue, observes habituellement dans l’enfance. 

Explorations 

1. Serum lactescent, augmentation du taux des triglycerides parfois 
considerable. 

2. Cholesterol normal (type I) ou superieur a 5 g/1 (type V). 


Traitement 

Uniquement dietetique. L’objectif est de maintenir une triglyceri- 
demie inferieure a 10 g/1. Le regime est pauvre en graisses (type I) ou 
en graisses et en glucides (type V), et adjonfction de triglycerides a 
charne moyenne ou courte (voir p.349). Ce traitement est difficile a 
suivre en pratique. 

Pour le type V, un traitement medicamqnleux par fibrates (p. 159) ou 
huile de chair de poisson (p. 189) peuj^et^&ssocie. 


HYPERLIPOPROTEINE 

Syn : hyperlipoproteinemia 
ralentissement du catabolis 
teine E (voir p. 1703). 



IXTE 


Fredrickson. Tres rare. Elle resulte d’un 
>L, lie a un defaut de captation de l’apopro- 


Diagnostic 

1. Xanthomas tubereux jaune orange de plis palmaires (pathognomo- 
niques). 

2. Manifestation d’atherome coronarien, des carotides ou des 
membres inferieurs. 


Explorations 

1. Serum opalescent a jeun. 

2. Augmentation des triglycerides et du cholesterol total. 

3. Bande anormale (broad-beta) sur l’electrophorese des lipoproteines. 

Traitement 

Similaire aux hypercholesterolemies pures de type II b, mais grande 
sensibilite aux regimes et aux derives des fibrates. 


ABAISSEMENT ISOLE DES HDL 

Rare. Un taux faible de cholesterol HDL (< 0,35 g/1) constitue un facteur de 
risque de maladies cardiovasculaires ischemiques quand les triglycerides sont 
augmentes. II existe deux formes de HDL, les HDL-2 et les HDL-3. La forme HDL-2 
est la fraction lipidique la plus protectrice. Transmission autosomique recessive 
et polygenique. 
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Diagnostic 

Dosage de la fraction HDL par precipitation (voir Explorations des 
lipoproteines, p. 1704). 

Traitement 

1. Dietetique. Necessite le maintien d’une ration lipidique normale, 
autour de 30 a 35 % de la ration calorique totale, d’un apport d’acides 
gras satures, et d’une quantite moderee d’acides gras poly-insatures. 
Une consommation quotidienne d’huile d’olive riche en anti-oxydants 
augmente la fraction HDL. II faut maintenir une petite dose quotidienne 
d’alcool. 

2. Medicamenteux. Certains fibrates, surtout le gemfibrozil ainsi que 
les statines augmentent de 10 % le taux de cholesterol HDL. 


SITOSTEROLEMIE 


Syn : phytosterolemie. Erreur congenitale exceptionnelle du stockage des ste- 
rols aboutissant a l’accumulation de sterols d’origine vegetale et de cholesterol. 
Serait due a une absorption intestinale excessive et anormale des sterols. Trans- 
mise sur un mode autosomique recessif. 


Diagnostic 

Xanthomes tendineux et tubereux, accidents coronariens precoces. 


<s v 

i importante. 


Explorations 

Hypercholesterolemie trop peu importante. Accumulation de sterols 
vegetaux (betasitosterol, campioj^jirol) dans le sang, les globules 
iffectes 


rouges et les tissus affectes. 

XST 

n sterols d’origi 


Traitement 

Regime pauvre ei 


taces. Cholestyramine, ezf<§timibe. 


origine vegetale ou provenant de crus- 


SYNDROME METABOLIQUE 

Combinaison de facteurs de risques cardiovasculaires, sans autonomie nosolo- 
gique reelle. Leur cumul est associe a un risque cardiovasculaire eleve. 

Diagnostic 

Caracterise par la presence d’au moins trois criteres : 

1. Augmentation du tour de taille >102 cm chez l’homme et 88 cm 
chez la femme. 

2. Triglycerides > 1,50 g/1. 

3. Concentration de cholesterol HDL < 0,40 mg/1 chez 1’homme et 
0,50 g/1 chez la femme. 

4. Pression arterielle > 130/85 mm Hg. 

5. Glycemie a jeun >1,10 g/1. 

6. Microalbuminurie > 28,8 mg/24 h. 

Traitement 

1. Mesures dietetiques (voir Regime de restriction energetique, 
p. 454) et d’activite physique. 

2. Traiter individuellement chaque facteur de risque. 
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OBESITE 

Maladie caracterisee par un exces de masse grasse. Dans les pays a haut 
niveau de vie, cette masse grasse represente 10 a 15 % du poids chez l’homme 
et 20 a 25 % chez la femme. La mesure de la masse grasse se fait couramment 
par impedance. 

L’indice de Quetelet (poids/carre de la taille, poids en kg, taille en metre) 
s’exprime en kg/m 2 et permet de classer les sujets : poids normal < 25 ; surpoids 
et complications metaboliques possibles entre 26 et 30 ; obesite moderee ou 
commune entre 30 et 35 ; obesite severe entre 35 et 40 ; obesite massive ou mor- 
bide si 40 et plus. 

Distinguer de l’obesite les dystrophies lipomateuses, telles que la maladie de 
Dercum, adipose douloureuse tronculaire, respectant les extremites ; la lipo- 
dystrophie progressive, ou syndrome de Barraquer-Simons, qui associe une adi- 
pose de la moitie inferieure du corps a une atrophie du tissu adipeux de la moitie 
superieure ; l’adeno-lipomatose symetrique, ou syndrome de Launois-Bensaude, 
faite de tumeurs lipomateuses, multiples et symetriques ; le syndrome de Prader- 
Willi, maladie genetique, caracterisee par une mutation du gene ou du recepteur 
de la leptine. 


Diagnostic 

1. Retracer le mode de constitution de l’exces ponderal en etablis- 
sant une courbe de poids. 

2. Proceder a une enquete alimentaire en definissant les apports 
habituels sur une periode minimale de trois jo^rS^Jtechercher un dere- 
glement du comportement alimentaire (hyperphagie, grignotage, crises 
de boulimie, voir p. 1259). 

3. Rechercher des antecedents personnels et familiaux d’obesite et 
d’autres facteurs de risque cardioyascblaire (diabete, dyslipidemies, 
hypertension arterielle, tabagisme). 

4. Preciser le degre de sedentarite ou d’activite physique. 

5. Evaluer les facteurs psychologiques (motivation, tendance depres- 
sive associee). 

6. Calculer l’indice de masse corporelle (indice de Quetelet), et 
s’assurer que 1’exces de poids est la consequence d’une augmentation 
de la masse grasse en recherchant les eventuelles variations des 
autres compartiments (cedemes, hypertrophie musculaire de certains 
sportifs). 

7. Apprecier la repartition du tissu adipeux par l’inspection et le tour 
de taille (> 90 cm chez la femme et > 100 cm chez l’homme). II est cor- 
rele a la masse de graisse abdominale et represente un facteur de 
risque metabolique et cardiovasculaire independant de la corpulence. 


Explorations 

1. Glycemie a jeun, triglycerides, cholesterol total et HDL, calcul du 
cholesterol LDL (voir Explorations des lipoproteines, p. 1704), uricemie 
et TSH ultra-sensible (chez une femme de plus de 50 ans). 

2. Mesure de la masse maigre et de la masse grasse par impedance. 

Facteurs de morbidite associes 

1. Metaboliques, tres frequents, a rechercher systematiquement : 

a) diabete de type 2, present chez 30 % des patients obeses ; 

b) hypertriglyceridemie (30 % des cas) habituellement moderee ; 

c) cholesterol LDL souvent normal, cholesterol HDL abaisse ; 
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d) hyperuricemie rarement compliquee de crises de goutte ou de 
lithiase urinaire. Justifie un traitement specifique au cours de l’amai- 
grissement chez les patients ayant des antecedents personnels ou fami- 
liaux de goutte ou de lithiase. 

2. Cardiovasculaires : 

a) hypertension arterielle, frequente chez l’obese. L’amaigrissement 
peut suffire a la controler ; 

b) l’angor et l’infarctus du myocarde sont plus frequents dans les 
obesites abdominales en « pomme » que dans celles en « poire » (appre- 
ciates par le rapport taille/hanche ou le tour de taille). L’obesite est un 
facteur de risque independant d’insuffisance coronarienne. 

3. L’obesite aggrave l’arthrose des hanches, des genoux et du rachis 
lombo-sacre, l’insuffisance cardiaque, l’insuffisance respiratoire. Elle 
reduit la capacite vitale et la compliance pulmonaires, et peut contribuer 
a des complications specifiques : syndrome des apnees du sommeil, syn- 
drome de Pickwick dans les obesites severes avec somnolence, hypoxie, 
hypercapnie, polyglobulie et risque de mort subite. 

Traitement 

1 . Definir un projet therapeutique : fixe^un objectif ponderal, deter- 
miner la duree du traitement, prevoir les phases d’amaigrissement et 
de stabilisation ponderale, evaluer les benefices de l’amaigrissement 
(medicaux, psychologiques et socio-prajiessionnels). Selon les cas, 
quatre axes principaux sont definis : le maintien du poids, la prevention 
du gain de poids, la perte de p^d^Me traitement des complications. 

2. Prescription dietetique (v^N^Regime de restriction energetique, 
p. 454). Un regime trop restricti$*(< 1 200 kcal) ne peut etre suivi a long 
terme et expose en diiors du phenomene rebond a la denutrition et la 
malnutrition avec des barences et des pertes de masse maigre. En pra- 
tique, il existe trois schemas : 

a) sujet hyperphage : reduction ponderale d’emblee, puis stabilisa- 
tion ponderale obtenue par la prescription d’un regime proche de l’ali- 
mentation moyenne (1800-2 400 kcal/j) ; 

b) sujet normophage : regime moderement restrictif, puis stabilisa- 
tion ponderale a l’aide de regimes a taux caloriques croissants ; 

c) sujet « petit mangeur » : elaboration d’un regime varie et agreable 
mais... restrictif a vie, entrecoupe de courtes sequences tres restric- 
tives pour le faire maigrir. 

3. L’amaigrissement et la diminution de la masse maigre entrament 
une diminution de la depense energetique. Le regime de stabilisation 
sera a taux calorique inferieur a celui que le patient prenait a poids 
stable anterieur. 

4. Activite physique : moderee et reguliere, individualisee, et effectuee 
parallelement aux mesures dietetiques. Elle permet d’augmenter la 
masse musculaire et la depense energetique quotidienne, tout en limi- 
tant la perte de masse maigre. L’exercice physique peut ameliorer cer- 
tains parametres metaboliques (diminution de l’insulino-resistance, 
augmentation du cholesterol HDL) et la pression arterielle chez l’obese. 
En pratique, une marche rapide de 30 minutes par jour, si possible tous 
les jours de la semaine, est souhaitable. Recommander de se deplacer 
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a pied le plus possible, d’eviter les transports en commun ou les depla- 
cements en voiture, d’utiliser les escaliers a la place des ascenseurs. 

5. Prescriptions medicamenteuses : 

a) Dans le traitement de l’obesite, l’orlistat (voir p. 266) est le seul 
medicament autorise sur le marche frangais. 

b) Les regimes tres restrictifs (< 1 400 kcal) doivent etre supple- 
ments en vitamines. 

c) II existe un consensus general sur l’inefficacite et les dangers des 
diuretiques et des extraits thyroi'diens. 

6. Traitements psychotherapiques : psychotherapie de soutien, psy- 
chotherapie specialisee, therapie comportementale sont souvent utiles. 
Une prise en charge psychologique et comportementale fait partie inte- 
grante du traitement. Si necessaire, une prise en charge specialisee est 
realisee pour une psychotherapie, une psychanalyse, un traitement 
antidepresseur. 

7. Traitement chirurgical : lipectomies et liposuccion sont reservees a 
la correction de defauts localises non accessibles a une reduction pon- 
derale bien conduite. 

Dans les obesites morbides et resistantes a tous les traitements, l’inter- 
vention la plus pratiquee est la gastroplastie verticale avec diverses 
variantes dont la pose d’un anneau de silicone gonflable autour de 
l’estomac. La perte de poids est en moyenne ^jeVO a 30 kg les 6 premiers 
mois ; la morbidity est significativement amelioree ainsi que la qualite de 
vie. Les effets secondaires sont les voraissements, les carences en certains 
mineraux et vitamines. La selection des patients est realisee par une 
equipe specialisee 

MAIGREUR 

Diminution isolee de la masse adipeuse : a moins de 14 % du poids corporel 
chez la femme, a moins de 10 % du poids corporel chez l’homme. 

Diagnostic 

Distinguer : 

1. La maigreur constitutionnelle ou sthenique (apparue souvent des 
l’enfance, poids stable depuis la fin de l’adolescence ; alimentation 
riche et variee ; souvent familiale). 

2. La maigreur secondaire asthenique, amaigrissement consecutif 
soit a des troubles digestifs chroniques, une maladie cachectisante, un 
trouble endocrinien (hyperthyroi'die, diabete insulinoprive), une ano- 
rexie mentale, une carence nutritionnelle liee a une ration alimentaire 
ou insuffisante ou desequilibree, a des troubles du comportement ali- 
mentaire (exclusions alimentaires par auto-prescription, denutritions 
iatrogenes secondaires a un traitement imparfait de l’obesite). 

3. Les maigreurs localisees ou lipodystrophies (voir Obesite, p. 960). 

4. La maigreur extreme du diabete lipo-atrophique. 

5. La maigreur localisee des patients HIV positifs, traites par trithe- 
rapie : maigreur du facies associee a des depots graisseux au niveau de 
la nuque (bosse de bison) et de l’abdomen. 


multidisciplinaire et experimentee. 
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Traitement 

1. Maigreurs constitutionnelles : ne traiter que si l’etat psycholo- 
gique du patient l’exige. Regime hypercalorique en partie pateux, 
liquide pour faciliter l’ingestion ; orexigenes d’efficacite transitoire. Les 
neuroleptiques ont un effet de prise de poids, mais ne doivent pas etre 
prescrits en dehors de leur indication propre. Les antidepresseurs peu- 
vent etre conseilles dans les etats depresses associes. 

2. Maigreurs secondaires : traitement etiologique. 

3. Lipodystrophies : pas de traitement dietetique. 

4. Diabete lipo-atrophique : traitement dietetique, avec ration calo- 
rique divisee en 5 repas et correspondant exactement au besoin ener- 
getique individuel. 


GOUTTE 

Ensemble des manifestations pathologiques liees a 1’hyperuricemie. Hyper- 
uricemie primitive, genetique, ou hyperuricemie secondaire a l’insuffisance renale, 
a la polyglobulie, aux hemopathies malignes, a la prise de diuretiques thiazidiques, 
au saturnisme. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les acces fluxionnaires intense 
quelques jours, d’une articulation mel 
les articulations, en particulier des mei 
touchees. 



iut brutal et cedant en 
afso-phalangienne. Mais toutes 
bres inferieurs, peuvent etre 




et blanchatres, indolents, sous- 
e la face posterieure des coudes, des 


2. Les tophi (nodules pi< 
cutanes) du pavilion de rojceni 
extremites des membres. 

3. Les coliques n^phretiques avec elimination de calculs uratiques. 


Explorations 

1. Hyperuricemie : superieure a 70 mg/1 chez l’homme, a 60 mg/1 chez 
la femme. 

2. Presence de microcristaux uratiques dans le liquide synovial. 

3. Histologie des tophi. 


Principales complications 

1. Nephropathie uratique. 

2. Goutte poly-articulaire chronique. 


Traitement 

1. De V acces de goutte 

a) Colchicine : 3 a 4 mg le l er jour et reduction progressive les jours 
suivants en fonction de l’amelioration. 

b) Phenylbutazone (500 mg a 1 g/j), indometacine (150 a 200 mg/j) ne 
sont prescrits qu’en cas d’intolerance ou d’inactivite de la colchicine ; 
les cortico'fdes ne doivent pas etre utilises. 

2. De ihyperuricemie 

L’objectif est de maintenir une uricemie a moins de 60 mg/1. 

a) Depresseurs de l’uricosynthese : allopurinol (200 a 400 mg/j), spe- 
cialement indiques en cas de lithiase ou de nephropathie uratique. 
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b) Uricosuriques a n’utiliser qu’en l’absence d’insuffisance renale, de 
lithiase urique et d’hyperuricurie : probenecide (dose < 2 g/j, incompa- 
tibility avec l’aspirine) peu utilise aujourd’hui. 

3. Mesures dietetiques 

a) Regime hypolipidique, hypocalorique en cas de surcharge ponde- 
rale. Reduit l’uricemie d’environ de 10 mg/1. 

b) Regime hypopurinique (interet surtout historique compte tenu du 
traitement medicamenteux) : eviter les ris de veau, sardines, anchois, 
extraits de viande, ceufs de poissons, abats, rognons, saucisses et pore 
en general, et limiter viandes (gibier), poissons, crustaces, coquillages, 
petits pois, lentilles, epinards, alcool. 

c) Diurese alcaline (eau de Vichy ou eau carbonatee a 4 g/1). 


SCORBUT 

Avitaminose C, par privation de tout aliment frais. Exceptionnel en metropole. 
Egalement decrit chez le nourrisson exclusivement nourri avec des farines et 
des laits sterilises ou conserves, sous le nom de maladie de Barlow. 

Attention ! Ne pas confondre Maladie de Barlow et Syndrome de Barlow (p. 486). 

Diagnostic 

Soupgonne chez l’individu carence sur : 

1. La gingivite avec stomatite 

2. Le purpura, les hemorragies 
periostees. 

3. Les douleurs dans les membjre^JfWerieurs, 

4. L’atteinte de l’etat general (asthenie, anorexie, anemie) 


9 

i carence sur : 
tite hemorragique. 
>rragies digestives, artl 

:s mferi 


articulaires ou sous- 


Explorations 

1. Anemie hypochrome, noi^no- ou macrocytaire. 

2. Ascorbemie inferieure a 1 mg/1 (normalement > 5 mg), ne reflete 
que les prises recentes et pas le stock reel de l’organisme. L’ascorburie 
(normalement >10 mg) est moins interessante et fonction de l’apport 
journalier d’acide ascorbique. 

3. Test de saturation (epreuve de charge de Harris et Ray) : adminis- 
trer le soir 300 mg d’acide ascorbique, prelever 20 ml des urines du len- 
demain matin et chercher si ces 20 ml decolorent immediatement une 
solution extemporanee de dichlorophenol-indophenol dans 50 ml 
d’eau ; sinon recommencer I’administration d’acide ascorbique et exa- 
miner de nouveau les urines le lendemain matin, et ainsi de suite les 
jours suivants jusqu’a decoloration. Deficit en vitamine C : nombre de 
jours necessaires x 300 mg. Le deficit n’est franchement pathologique 
qu’a partir de 900 mg. 


Traitement 

1. Curatif : Vitamine C, 1 a 2 g/j pendant 15 jours. 

2. Prophylactique : 60 a 100 mg/j par un apport quotidien de fruits et 
de legumes frais (voir Tables de composition des aliments, p. 412). 

Ces apports sont majores chez le fumeur et la personne agee 
(+ 40 mg) et chez la femme enceinte ou allaitante (+ 20 mg). 


Genetique medicale 

par N. Leporrier et D. Germain 


CONSEIL GENETIQUE 

Se propose d’informer, avec toute l’objectivite et le tact necessaires, les couples 
soucieux d’un risque pour leur descendance, en raison d’antecedents personnels 
ou familiaux. 

Modalites 

1. Premiere etape : definir la nature du risque en s’aidant des moyens 
necessaires pour l’etablissement d’un diagnostic precis du cas « index ». 

2. Deuxieme etape : evaluer la gravite de l’affection et estimer le 
risque en fonction du mode de transmission de la maladie et de la situa- 
tion du couple sur l’arbre genealogique. 

3. Troisieme etape : infirmer ou affirmed (je risque en procedant a des 
examens du cas « index » et de la famille. Selon la nature de la maladie, 
les arguments en faveur d’une affection genetique proviennent de don- 
nees cliniques, biologiques, ou d’imagerie, et debouchent vers un test 
genetique a visee diagnostique (caryotype, genetique moleculaire), 
soumis a un consentement eclaire du patient. Ces permettent soit de 
rassurer, soit de confirmer le ri§gue de transmission et parfois de pro- 
poser un diagnostic prenatal. 

Attention ! Seul le^patienVou le couple, est autorise a informer les 
proches. A defaut, il peuf^itidiquer les coordonnees des membres de sa 
famille a l’Agence de la biomedecine qui se chargera de les contacter. 

4. Quatrieme etape : envisager un diagnostic prenatal, en precisant 
au couple ses possibilites, ses limites, sa fiabilite, ses risques et ses 
consequences. 

Tests presymptomatiques 

II est possible aujourd’hui pour plusieurs maladies genetiques graves 
qui surviennent tardivement au cours de la vie, comme la choree de 
Huntington, de connaTtre le statut genetique d’un individu avant meme 
que les signes cliniques ne soient apparus. Une personne qui s’engage 
dans une telle demarche doit etre accompagnee avant, pendant et 
apres le resultat du test. En France, seules sont autorisees a prendre en 
charge ces diagnostics presymptomatiques des equipes agreees par 
l’Agence de la biomedecine. 

ANOMALIES GENIQUES 

Concernent directement les genes nucleaires et ne sont done pas visibles sur 
un caryotype, mais sur une etude de la molecule d’acide desoxyribonucleique 
extraite des noyaux ou d’acide ribonucleique (voir p. 1767). Une alteration dans 
un gene (mutation) peut compromettre la transcription de ce gene en ARN qui pro- 
voque soit une perte de fonction, soit un gain de fonction de la proteine traduite, 
conduisant a une maladie genetique. 
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Tous les genes, a l’exception de ceux sur les chromosomes X et Y, sont presents 
en double exemplaire dans chacune de nos cellules. Certaines maladies s’expri- 
ment lorsqu’un seul des deux genes est mute, ce sont des maladies de transmis- 
sion dominante (un parent heterozygote atteint, risque de transmission de 1/2 ou 
parents sains et neomutation). Lorsque les deux genes sont mutes, ce sont des 
maladies de transmission recessive (parents heterozygotes sains, risque de trans- 
mission de 1/4). 

Des exemples de maladies genetiques frequentes sont presentes dans le 
tableau 166. 


Tableau 166. — Exemples de maladies genetiques frequentes. 


MALADIE* 

FREQUENCE 

(POPULATION 

franqaise) 

MODE 

DE TRANSMISSION 

GENES(s) 

LOCALISATION 

CHROMOSOME 

(role) 

Hemochromatose 
de type I 

1/200 

Recessif 

autosomique 

HFE en 6p21.3 
(absorption du fer) 

Mucoviscidose 

1/3 000 

Recessif 

autosomique 

CFTR en 7q31.2 
(canal chlore) 

Myopathie 
de Duchenne 

1/3 000 gargons 

Recessif lie a l^C 

Dystrophine 
en Xp21.2 
(proteine structure 
muscle) 

Maladie de Steinert 

1/25 000 

Dominfciw^r 

autosomique 

DMPK en 19ql3.2 
(proteine kinase) 

Syndrome X fragile 

Gargon 1/4 000^ 
Fille 1/800Q-V 

Dommant lie a l’X 

SJ* 

FMR1 en Xq27.3 
(proteine de liaison 
a EARN) 

Choree de Huntington 

vs ooiy 

Dominant 

autosomique 

Huntingtine en 4pl6.3 

Amyotrophie 
de Charcot-Marie- 
Tooth 

1/2 500 

Recessif 
autosomique 
Recessif lie a l’X 
Dominant 
autosomique 

15 genes connus 

Amyotrophie spinale 
infantile 

1/6 000 

Recessif 

autosomique 

SMN1 en 5ql2.2 


* Voir chacune de ces maladies. 


MALADIES MITOCHONDRIALES 

Syn : cytopathies mitochondriales. Elies resulted de mutations affectant le 
fonctionnement de la chalne respiratoire mitochondriale et entrained une maladie 
a expression souvent musculaire ou neurologique. Les mutations en cause concer- 
ned l’ADN nucleaire ou 1’ADN mitochondrial. La transmission des premieres est 
mendelienne, celle des secondes exclusivement maternelle (par le cytoplasme 
ovulaire). 

Diagnostic 

Difficile, doit etre evoque devant des signes inhabituels par leur asso- 
ciation ou non explicables par une cause evidente (voir tableau 167). 
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Explorations 

1. Dosages sanguins : rapports des concentrations lactate/pyruvate, 
beta-hydroxybutyrate/acetate, apres epreuve d’effort chez l’adulte, ou 
charge glucosee chez le petit enfant. 

2. Spectro-RMN : possibility de quantification des produits organiques 
en exces (lactate, glutamate...) dans les organes (cerveau, muscle). 

3. Biopsie musculaire : microscopie optique et electronique, dosage 
des enzymes de la chame respiratoire mitochondriale. 

4. Diagnostic moleculaire sur ADN nucleaire ou mitochondrial. 


Tableau 167. — Maladies mitochondriales. 


MALADIE 

SYMPTOMES 

Syndrome ophtalmoplegie 
externe chronique 
et progressive 

Mouvements des yeux lents associes a un ptosis 

Evolution progressive 

Syndrome de Kearns 

Ophtalmoplegie externe progressive (PEO), retinite 
pigmentaire, ptosis, bloc de conduction cardiaque. 

Faiblesse musculaire proximale, ataxie, endocrinopathies, 
demence, surdite 

Syndrome de Pearson 

Affecte les nouveau-nes^k 

Anemie sideroblastique, insuffisance pancreatique 

Evolue vers un syndrome de Kearns en cas de survie 

Syndrome MELAS 
( Mitochondrial , 
Encephalopathy, Lactic 
Acidosis and Strokes') 

Expression cliniqh^precoce severe ou tardive 

Migraine, yomissements, hemiparesie, hemianopsie, 
cecite Qprticale, accidents vasculaires cerebraux, faiblesse 
muscialali*^, myoclonies, surdite, cairdiomyopathie, diabete 

Syndrome MERFF 
(Myoclonic Epilepsie, \ n 

Ragged Red Fibers) 

Expression chez l’enfant ou l’adulte 

Myoclonies, epilepsie, ataxie, demence, surdite, atrophie 
optique, neuropathie 

Syndrome de Leigh 

Myopathie, encephalopathie necrosante 

Debut precoce, hypotonie, problemes respiratoires, 
spasticite, retard psychomoteur, nystagmus 

Neuropathie optique 
hereditaire (maladie 
de Leber) 

Affecte plus souvent les hommes entre 20 et 30 ans 

Baisse rapide de l’acuite visuelle, bilaterale. 
Micro-angiopathies puis atrophie du nerf optique. Troubles 
neurologiques et psychiatriques varies 


MALADIES MULTIFACTORIELLES 

Resultent de l’interaction entre plusieurs genes et des facteurs environnemen- 
taux (alimentation, qualite de l’air...). Elies surviennent plus frequemment que ne 
le voudrait le hasard au sein d’une meme famille impliquant plusieurs genes de 
predisposition. 

1. Malformations congenitales : stenose du pylore, non-fermeture du tube 
neural (spina bifida), fente labio-palatine. 

2. Maladies : diabete, hypertension arterielle, coronaropathies, polyarthrite rhu- 
matoide, certains cancers, etc. 

PREDISPOSITION GENETIQUE AUX TUMEURS 

Si la majorite des cancers (60 %) sont sporadiques, certains resultent de muta- 
tions de genes necessaires a la vie normale des cellules. 
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1. Dans le cas de genes dits oncogenes, il suffit d’une mutation d’une des deux 
copies pour engendrer la proliferation cellulaire. 

2. Dans le cas de genes dits suppresseurs, les deux copies doivent etre mutees 
pour entraTner un dereglement de la cellule. La recurrence familiale de certains 
cancers a permis a G. Knudson de formuler l’hypothese de genes de predisposition 
au cancer transmis, comme des genes dominants, de parent a enfant sans trouble 
particulier. Le cancer apparaTt lorsque la seconde copie normale du gene mute 
dans une cellule cible. 

Des exemples de cancers a predisposition genetiques sont presentes dans le 
tableau 168. 


Tableau 168. — Exemples de cancer a predisposition hereditaire. 


TYPE DE CANCER 

g£ne 

LOCALISATION 

Retinoblastome 

Rb 

13ql4 

Cancer colique avec polypose 
colique familiale 

APC 

5q21 

Neurofibromatose de type I 

NF1 

17ql 1.2 

Tumeurs de Wilms 

Wtl 

llpl3 

Cancer du sein 

BRCA1 

BRCA2 

1 7q2 1 

V 

Syndrome de Li Fraumeni 

P53 

V 

17pl3.1 

Neoplasies endocriniennes 
multiples 

mem' lV 

llql3 

10ql2 

Cancer colique HNPCC 

A ^UMSH2 

3p21 

ou syndrome de Lynch 

2pl5 
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I. ABERRATIONS CHROMOSOMIQUES 

QUAND DEMANDER UN CARYOTYPE ? 

Technique du caryotype : voir p. 1765. 

I. AVANT LA NAISSANCE 

Le diagnostic prenatal est propose aux femmes a risque eleve d’avoir un foetus 
avec une anomalie chromosomique. 

Indications 

1. Depistage revelant un risque de trisomie 21 fcetale superieur a 
1/250. 

2. Anomalie cytogenetique equilibree chez l’un des deux parents. 

3. Signes d’appel echographiques (malformations, retard de crois- 
sance ou anomalie de quantite du liquide amniotique). 

4. Antecedent d’anomalie chromosomique desequilibree concernant 
une grossesse anterieure. 

II. APRES LA NAISSANCE 
Indications 

1. Chez tout enfant ayant un retard staturo-ponderal avec hypotonie, 
un retard psychomoteur ou des troubles du comportement surtout 
lorsque coexistent des malformations de ta face, des membres ou des 
organes internes. 

2. En periode pubertaire devant un impuberisme, une amenorrhee 
primaire, une gynecomastie associee ou non a des anomalies de taille. 

3. En periode post-pubqrtaire devant une infertility, des anomalies du 
spermogramme, aux couple§3iont la femme fait des avortements spon- 
tanes precoces repetes^y^ 

4. Chez les collateraux et descendants d’un patient porteur d’une 
anomalie equilibree ou chez les ascendants d’un patient porteur d’une 
translocation desequilibree. 

PRINCIPALES ANOMALIES CYTOGENETIQUES 
CONSTITUTIONNELLES 

Elies affectent toutes les cellules de l’organisme, parfois en mosaique. 

/. TRISOMIE 21 

Syn : syndrome de Down. Risque leucemique accru (x 20). 

Diagnostic 

1. Prenatal. Depistage base sur un calcul de risque (seuil 1/250) fonc- 
tion de l’age maternel, de la mesure de l’epaisseur de la clarte nucale a 
12 semaines (fonction de la longueur cranio-caudale) et les taux 
seriques maternels de marqueurs biochimiques du premier trimestre 
(beta-hCG, PAPP-A, depistage combine) ou du second trimestre (de 
beta-hCG, oestriol non conjugue, et/ou alpha-foetoproteine, depistage 
sequentiel integre). 

2. Post-natal. Hypotonie, visage rond, plat, fentes palpebrales 
obliques haut et en dehors, oreilles petites, nuque plate, pli palmaire 
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transverse, malformations cardiaques et digestives associees. Retard 
psychomoteur constant. 

II. TRISOMIE 18 

Deces precoce (95 %) par malformation cardiaque associee. 

Diagnostic 

1. Prenatal. Evoque par echographie (retard de croissance intra- 
uterin, membres recroquevilles et mains en position fermee), et sus- 
pecte sur l’abaissement de l’cestriol et 1’hCG maternels. 

2. Post-natal. Hypotrophie, oreilles faunesques, microretrogna- 
thisme, saillie occipitale, chevauchement digital, pieds en « piolet », 
bassin etroit, malformations cardiaques, renales. 


III. TRISOMIE 13 

Deces habituel en quelques semaines. 


Diagnostic 

1. Prenatal. Evoque par echographie (malformations cerebrales, bec- 
de-lievre, hexadactylie). 

2. Post-natal. Aspect de « gueule de loup », fente labio-palatine bilate- 
rale, front fuyant, microphtalmie, hexadactylie, malformations visce- 
rales : cerveau, cceur (80 % des cas), appareil urinaire (30 a 50 % des 
cas), appareil digestif. 

Xv* 

sychomoteur majeur. 

Diagnostic 

1. Chez un nourrisson : cri caracteristique (cri du chat), microcephalie, 
visage lunaire, hypertelorisme^rypotonie. 

2. Chez le grand enfant : visage etroit, petite mandibule, effacement 
des angles maxillaires, retard mental severe. 


IV. MONOSOMIE SP 

Survie habituelle, mais handicap ps 


V. SYNDROME X FRAGILE 

Lie a une fragility de l’extremite du bras long du chromosome X, difficile a 
mettre en evidence par cytogenetique conventionnelle. On recherche aujourd’hui 
cette fragility Xqfra par biologie moleculaire, les mutations sont des expansions 
instables d’une repetition d’un trinucleotide situe en amont du gene FMR1 ( fragile 
X mental retardation). Transmission dominante liee a l’X, peut atteindre les filles 
comme les gargons mais de fagon moins intense. La transmission est exclusive- 
ment maternelle, l’expansion augmente d’une generation a 1’autre. 

Diagnostic 

Evoque devant un gargon avec un retard mental (de modere a 
severe), un facies allonge, un front large, de grandes oreilles, des 
machoires proeminentes et une macro-orchidie. 

VI. SYNDROMES MICRODELETIONNELS 

Grace aux techniques de haute resolution et d’hybridation in situ (FISH), un 
nombre de plus en plus important de syndromes jusque-la inexpliques sont attri- 
bues a des deletions sub-microscopiques ou microdeletions. Ces techniques doi- 
vent etre employees lorsque les signes cliniques evoquent Fun de ces syndromes 
(voir tableau 169). 
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Tableau 169. — Syndromes microdeletionnels. 


SYNDROME 

SIGNES fiVOCATEURS 

DELETION 

de Williams 
et Beuren 

Stenose supravalvulaire (aortique, pulmonaire), 
hypercalcemie neonatale, dysmorphie faciale 

7qll.2 

de Langer 
Giedion 

Cheveux rares, nez en poire, epiphyses en cones, 
exostoses multiples 

8q24.1 

d’Angelman 

Retard mental severe, rires et sourires immotives, 
epilepsie, ataxie discrete dysmorphie 

15ql 1 

de Prader Willi 

Hypotonie neonatale, hypogenitalisme, obesite 
par hyperphagie, retard mental modere, scoliose 

15qll 

de Miller-Dieker 

Lissencephalie type 1 (agyrie, pachygyrie), epilepsie, 
dysmorphie faciale, retard psychomoteur severe 

17pl3.3 

de Smith 
Magenis 

Troubles du comportement, agressivite, retard mental 
modere, troubles du sommeil, dysmorphie discrete 

17pl 1.2 

de Digeorge 

Cardiopathie conotroncale, hypocalcemie, hypoplasie 
thymique, dysmorphie faciale, fegte palatine 

22qll.2 


ev 


SYNDROME DE TURNER 

Syn : monosomie X totale ou en mosai'j 
nesie gonadique 1/2 500 nouveau-ne: 


de : hygroi 


<<> 

fe©T45,X/ 


3,X/46,XX). Petite taille et dysge- 
te. feminin. 


Diagnostic 

1. Pendant la vie f petal ef^fa^i^oma, hydrops. 

2. A la naissance : lympheeaeme, petite taille. 

3. A l’adolescence : absence de puberte, amenorrhee primaire. 

4. Chez l’adulte : sterilite. 


Complications 

Cardiaques : troubles du rythme (QT long), risque de rupture d’ane- 
vrisme aortique. Deficits sensoriels auditifs et visuels. Difficultes 
d’apprentissages ; intelligence le plus souvent normale. 

Traitement 

Deficit statural : hormone de croissance. Insuffisance ovarienne : 
oestrogenes, puis oestroprogestatifs a Page adulte. Grossesse possible 
apres fecondation in vitro avec donneuses d’ovocytes. 


SYNDROME DE KLINEFELTER 

Syn : orchidodystrophie polygonosomique. 

Diagnostic 

1. Dans la petite enfance, souvent fortuit ou evoque devant une 
micro-orchidie, rarement devant un micropenis. 

2. A l’adolescence, y penser devant une gynecomastie bilaterale et 
indolore surtout si elle est associee a une micro-orchidie. 

3. A Page adulte, devant une sterilite et une azoospermie. 
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4. Le developpement psychomoteur est le plus souvent normal. Les 
difficulties predominent sur le langage et a l’apprentissage de la lecture. 

Explorations 

1. FSH elevee, testosterone normale ou basse. 

2. Caryotype = 47XXY homogene ou en mosa'ique (47,XXY/46,XY). 

Traitement 

1. Lors d’un diagnostic precoce, une prise en charge orthophonique, 
psychomotricienne et psychologique ameliore les difficultes d’appren- 
tissage. La gynecomastie requiert souvent une mastectomie. 

2. Des l’adolescence un traitement substitutif par la testosterone 
(voir Androgenes, p. 32) (IM) a des effets benefiques sur les perfor- 
mances musculaires, le tonus, le psychisme et la libido. 

3. La sterilite peut etre prise en charge : recueil du sperme par 
biopsie testiculaire, pour une utilisation lors d’une fecondation in vitro 
avec injection intra-cytoplasmique de spermatozoi’des. 
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II. MALADIES GENETIQUES MEN DELI ENNES 


SIGNES EVOCATEURS D’UNE MALADIE 
HEREDITAIRE DU METABOLISME 
A LA PERIODE NEONATALE 

Voir tableau 205, p. 1434. 


ALCAPTONURIE 

Deficit enzymatique en activite homogentisate 1,2-dioxygenase (HGO) dans le 
foie resultant en une accumulation d’acide homogentisique et ses metabolites 
dans le plasma, les tissus conjonctifs et les urines. Transmission autosomique 
recessive. La plupart des patients sont heterozygotes composites pour des muta- 
tions privees du gene HGO situe en 3p2 et comportant 14 exons. 


Diagnostic 

1. Coloration foncee des urines laissees a l’air libre. 

2. Pigmentation variable des sclerotiques et du cartilage des oreilles 
(ochronose) apres Page de 30 ans. 

3. Rachialgies. 


li^ a 


atique et urinaire (spec- 


Explorations 

Elevation de l’acide homogentisiqu< 
trometrie de masse). ^ 

Complications 

Pincement, calcifications rusfcms des disques intervertebraux. 
Arthropathie. Lithiase renale. Lithiase prostatique. Atteinte valvulaire 
cardiaque. Calcifications des arteres coronaires. 

Traitement 

Controle de la douleuU Surveillance des complications cardiaques, 
renales et prostatiques. La nitisinone (autorisee par la FDA pour le trai- 
tement de la tyrosinemie de type I), qui inhibe I’enzyme produisant 
l’acide homogentisique, a ete proposee comme traitement potentiel 
mais n’a pas fait l’objet d’essais cliniques controles. 


CYSTINOSE 

Defaut du transport de la cystine a travers la membrane lysosomale avec accu- 
mulation de cystine libre dans les lysosomes de nombreux tissus, en particulier 
les reins. Incidence : 1/200 000. Transmission autosomique recessive. Le 
gene CTNS, localise sur le chromosome 17pl3 comporte 12 exons. Une deletion de 
57 kb, mutation la plus commune, est decelee chez environ la moitie des patients 
europeens et americains. Le trouble metabolique primaire demeure mal identifie. 

Diagnostic 

1. Cystinose nephropathique classique (forme infantile) : revelee 
vers Page de 6 mois a 1 an par un syndrome de Fanconi avec amino- 
acidurie et glycosurie polyurie, polydipsie, rachitisme, retard statural, 
hypothyroi'die et photophobie. 

2. Une forme attenuee devolution plus lente existe chez Padolescent, 
marquee par une hypothyroi'die, un diabete sucre, un retard pubertaire, 
parfois d’une hepatosplenomegalie. 
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3. Une forme sans atteinte renale, de decouverte souvent fortuite, 
s’observe a Page adulte. 

Explorations 

1. Dosage de la cystine dans le culot leucocytaire (> 100 fois les 
valeurs normales) apportant la certitude diagnostique. 

2. Diagnostic moleculaire par genotypage du gene CTNS. 

3. Signes biologiques d’insuffisance tubulaire proximale : amino-acidurie 
generalisee, acidose chronique, hyponatremie, hypokaliemie et hypophos- 
phoremie par perte renale de sodium et potassium, et phosphore. 

4. Mise en evidence de cristaux de cystine dans la cornee (examen a 
la lampe a fente) et dans la moelle osseuse (myelogramme). 

5. Mise en evidence d’une retinopathie existant des la naissance a 
1’ examen du fond d’ceil. 

6. Lesions tubulo-interstitielles puis glomerulaires a la biopsie renale. 

7. Diagnostic prenatal possible. 


Principales complications 

1. Possibility de deces precoce par deshydratation et troubles hydro- 
electrolytiques dus au syndrome de Fanconi. Retard statural severe. 

2. Insuffisance renale chronique atteignant® le stade terminal vers 
Page de 10 ans. Le traitement actuel a transforme une maladie letale a 
Page pediatrique en une maladie chronique multisystemique avec myo- 
pathie vacuolaire, troubles de la deglutitioh, insuffisance respiratoire, 
endocrinopathie et retinopathie. 

Traitement 

1. Mesures symptomatiques 
sodium, de potassium, bicafbdi 


imporl 
ate et l 


)ortan 


antes : supplement d’eau, de 
phosphate. Apport de 1,25-dihy- 
droxycholecalciferol. L’indometetcine reduit les pertes renales en eau, 
potassium et sodium. 

2. La cysteamine semble avoir un effet favorable sur les depots de 
cystine. 

3. Au stade d’insuffisance renale terminale, dialyse et transplanta- 
tion ; la maladie ne se reproduit pas sur le greffon, mais Patteinte ocu- 
laire et le nanisme ne sont pas influences. 


CYSTINURIE 

Due a un defaut du transport de la cystine et des acides amines dibasiques a 
travers les cellules epitheliales de Pintestin et du tubule renal. Prevalence : 1/7 000. 
Transmission autosomique recessive. La cystinurie de type I est due a des muta- 
tions du gene SCL3A1. Recemment, deux syndromes des genes contigus dus a des 
microdeletions du chromosome 2p21 avec cystinurie ont ete decrits. L’hypotonie 
du syndrome hypotonie-cystinurie peut etre attribute a la deletion du gene PREPL. 

Diagnostic 

Formation des Penfance de lithiases recidivantes liees a la faible solu- 
bilite de la cystine, radio-opaques dans le tract urinaire. 

Explorations 

Reaction de Brand positive dans Purine. Chromatographie des acides 
amines urinaires : elimination excessive de cystine, lysine et arginine. 
Analyse des calculs : cystine. 
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Traitement 

Diurese forcee. Alcalinisation des urines. Regime pauvre en acides 
amines soufres. 


MALADIE DE HARTIMUP 

Defaut d’absorption des acides amines neutres au pole apical (bordure en 
brosse) des cellules du tubule proximal du rein et de la muqueuse intestinale. 
Transmission autosomique recessive. Des mutations du gene SLC6A19 situe au 
locus 5pl5 ont ete identifiees. 

Diagnostic 

Eruption pellagroide, photosensibilite, ataxie cerebelleuse, retard 
mental. 


Explorations 

Amino-acidurie (acides amines neutres et aromatiques) avec exces 
de tryptophane et d’indols urinaires. 


Traitement 

Nicotinamide (50 a 200 mg/j) generalement efficace. Regime riche en 
proteines afin de compenser la perte d’acides amines intestinale et uri- 
naire. Eviction de l’exposition solaire. 


HISTIDINEMIE 


Deficit enzymatique en histidase (foie 
innees du metabolisme au Japon. Tj* 
some 12q. Mutations du gene HAL 



t^ffeau). La plus frequente des erreurs 
fsion autosomique recessive. Chromo- 
pour l’histidase humaine. 


Diagnostic 

Affection le plus s6hvent>$enigne et asymptomatique ; occasionnel- 
lement difficultes d'apprentissage et/ou troubles du comportement 
sans lien confirme avec Tanomalie metabolique. 


Explorations 

Elevation de l’histidine dans les fluides corporels (sang et urines) et 
une diminution de 1’acide urocanique dans le sang et la peau. 


HOMOCYSTINURIE 

Due a un bloc sur la voie metabolique de la methionine au niveau de l’homo- 
cystine (deficit en cystathionine synthetase). Transmission autosomique reces- 
sive. 

Diagnostic 

Atteinte oculaire (sub-luxation du cristallin, myopie), vasculaire 
(complications thrombo-emboliques arterielles et veineuses), squelet- 
tique (osteoporose, arachnodactylie, scoliose) et nerveuse (retard 
mental). Risque de confusion avec un syndrome de Marfan. 

Explorations 

1. Chromatographie des acides amines : taux eleve d’homocystine 
dans les urines et d’homocystine et de methionine dans le sang. 

2. Mesure de l’activite enzymatique cystathionine synthetase dans 
les fibroblastes ou les lymphocytes en culture. 
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3. Genotypage. 

4. Diagnostic prenatal possible par genotypage ou mesure d’activite 
enzymatique sur les cellules du liquide amniotique. 

Traitement 

Regime deplete en methionine et supplement^ en cystine commence 
le plus tot possible. Antiagregants, eviction des oestroprogestatifs, trai- 
tement anticoagulant en periode post-operatoire en prevention des 
thromboses. Certains patients repondeurs sont ameliores par la pyrido- 
xine (vitamine B6). 


HYPERGLYCINEMIE SANS ACIDOCETOSE 

Caracterisee par l’accumulation de glycine dans les fluides corporels due au 
deficit d’une des quatre sous-unites du complexe multienzymatique de clivage de 
la glycine. La plupart des patients sont deficitaires en glycine decarboxylase 
encore appelee proteine P codee par le gene GLDC. Transmission autosomique 
recessive. A distinguer des hyperglycinemies avec acidocetose survenant au cours 
des acidemies propionique, methylmalonique, et isovalerique. 


Diagnostic 

Revelation neonatale avec lethargie progressive, hypotonie, convul- 
sions de type myoclonique, apnee conduisant ra^udement au coma et a 
la mort a moins que le patient ne soit pris en charge de fagon adequate. 


Explorations 

1. Dosage simultane de la glycine 
cephalo-rachidien. 

2. Diagnostic antenatal possible (villc 



le plasma et le liquide 
•sites choriales). 


LEUCINOSE 

Syn : Maladie des urines a odeur de sirop d’erable. Deficit enzymatique en 
alpha-ceto-decarboxylase, deuxieme enzyme dans la voie de degradation des trois 
acides amines branches (leucine, isoleucine, valine) avec accumulation de ces 
acides amines et des acides alpha-cetoniques correspondants. Transmission auto- 
somique recessive. 


Diagnostic 

Enfants atteints normaux a la naissance. Intoxication metabolique 
debutant vers deux jours de vie, et completee en quelques jours de 
troubles graves : lethargie, acces d’hypertonie, mouvements anormaux, 
convulsions, troubles respiratoires. En l’absence de traitement, deces 
en quelques semaines. Odeur particuliere des urines qui rappelle le 
sirop d’erable ou le sucre brule. 


Explorations 

Reaction positive des urines a la dinitro-phenylhydrazine qui decele 
la presence d’alpha-ceto-acides ; la chromatographie des acides amines 
du sang demontre l’exces de leucine, isoleucine et valine. 

Diagnostic antenatal possible. 

Traitement 

1. Traitement epurateur d’extreme urgence. Utilisation de mannitol, 
furosemide et solutes salins hypertoniques. 
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2. Regime synthetique n’apportant que des quantites limitees de leu- 
cine, isoleucine et valine peut eviter les complications neurologiques 
s’il est institue des les premiers jours de la vie. L’equilibre metabolique 
reste neanmoins tres precaire, et chaque episode infectieux ou favori- 
sant le catabolisme engendre une poussee d’acidose severe, et des 
sequelles encephaliques progressives et irreversibles. 


PHENYLCETONURIE 

Deficit en phenylalanine hydroxylase (PAH) responsable de la conversion de la 
phenylalanine en tyrosine. Frequence variable selon les ethnies : 1 sur 15 000 nais- 
sances dans les populations caucasiennes. Transmission autosomique recessive. 
La majorite des cas de phenylcetonurie et d’hyperphenylalaninemie sont dus a des 
mutations du gene PAH situe sur le bras long du chromosome 12 en 12q23.2 et 
codant pour une proteine de 452 acides amines la phenylalanine hydroxylase qui 
necessite la tetrahydrobiopterine (BH 4 ) comme cofacteur. 


Diagnostic 

1. Depistage neonatal systematique en France : permet la mise en 
place d’un regime approprie prevenant le risque d’hyperphenylalani- 
nemie et ses sequelles encephaliques. # 


2. Le tableau classique comprend retard de croissance, microcephalie, 
convulsions, retard du developpement et retard mental dus a l’accumu- 
lation de metabolites toxiques de la phenylalanine, hypopigmentation. 

3. Diagnostic antenatal possible, 

4. Phenylcetonurie maternelle : l’hyperphenylalaninemie est une 
cause d’avortement et est te&ijtogene (retard de croissance intra-uterin, 
dysmorphie faciale, microcephalie, retard du developpement, cardiopa- 
thie congenitale et retard ntental). 


Explorations 

1. Test de Guthrie realise au 5 e -6 e jour de vie par recueil de 
gouttes de sang sur un papier buvard, envoye par la poste au centre 
de depistage. 


2. En cas de depistage d’une hyperphenylalaninemie, les explora- 
tions necessaires au diagnostic rapide de la phenylcetonurie sont alors 
rapidement mises en oeuvre. 


Traitement 

1. Regime depourvu de phenylalanine (Phenyl free 1), donne le plus 
tot possible, puis controle par un centre specialise. Peut empecher 
Installation de l’encephalopathie si le diagnostic est porte suffisam- 
ment tot. 

2. Phenylcetonurie maternelle : un regime approprie doit etre ins- 
titue avant la conception et poursuivi pendant toute la grossesse pour 
prevenir ces malformations foetales. 

3. Certains enfants atteints de phenylcetonurie « classique » repon- 
dent au BH 4 . Le dihydrochloride de sapropterine est efficace. Une enzy- 
motherapie substitutive (phenylammonialyase) est a l’etude pour les 
non-repondeurs. 
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HYPERTYROSINEMIES HEREDITAIRES 

II existe deux varietes qui sont transmises sur le mode autosomique recessif. 

/. TYROSINEMIE HEREDITAIRE DE TYPE I 

Syn : tyrosinose hepato-renale. Du au deficit en fumaryl-acetoacetate hydrolase 
(FAH) dans la voie de degradation de la tyrosine Incidence : 1/2 000 000 (1/1846 
dans la region du Saguenay-Lac-St-Jean au Quebec). Transmission recessive auto- 
somique. Gene de la FAH situe en 15q23-15q25. 

Diagnostic 

1. Forme aigue (canadienne) : debut entre 15 jours et 3 mois apres la 
naissance, insuffisance hepatocellulaire avec ictere, hypoglycemie, 
diarrhees, vomissements, syndrome hemorragique, oedeme et ascite, 
deces rapide en l’absence de transplantation hepatique en urgence. 

2. Forme chronique (scandinave) : debut plus tardif avec cirrhose, 
tubulopathie, rachitisme vitamino-resistant, retard de croissance, 
hypoglycemie, hypokaliemie, plus rarement crises dystoniques et poly- 
nevrite, deces avant 5 ans compliquant un hepato-carcinome ou une 
infection. 


Explorations 

1. Hepatiques : abaissement des taux de facteurs de la coagulation, y 


ibine non corrigee par 
t&albuminemie. Eleva- 


compris du facteur V, chute du taux de proth] 

Fadministration parenterale de vitamine K. 
tion de Falpha-fcetoproteine. 

2. Renales : proteinurie, hyperaminoacidurie, glycosurie, diabete 
phosphaturique, acidose (tubulopathie proximale). 

3. Metaboliques : accumulation d«Nguccinylacetone et d’acide delta 
aminolevulinique dans les>jfriries. Hypertyrosinemie moderee. Hyper- 
methioninemie. 

4. Diagnostic antenatal pos$tble : dosage de succinylacetone dans le 
liquide amniotique preleve des la 13 e semaine de gestation, etude enzy- 
matique ou recherche d’une mutation connue. 


Traitement 

1. Traitement symptomatique de Finsuffisance hepato-cellulaire. 

2. Regime pauvre en tyrosine et phenylalanine. 

3. Traitement par le NTBC (2-[2-nitro-4-trifluoromethylbenzoyl]-l,3- 
cyclohexanedione) : inhibiteur de Fenzyme hydroxyphenylpyruvate dioxy- 
genase, en amont de la FAH, le NTBC previent la formation des metabolites 
toxiques impliques dans les lesions hepatiques, renales et neurologiques. 

4. Transplantation hepatique (avant Fapparition d’un hepato-carci- 
nome). 

5. Therapie genique utilisee avec succes dans le modele murin. 

II. TYROSINEMIE DE TYPE II 

Syn : tyrosinose oculo-cutanee, syndrome de Richner-Hanhart. Du au deficit en 
tyrosine-amino-transferase cytosolique (hepatique). Plus frequent en Italie. Trans- 
mission recessive autosomique. 

Diagnostic 

1. Erosions corneennes (larmoiement, rougeur, douleur, photo- 
phobie) debutant generalement apres la premiere annee de vie. 
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2. Keratose palmoplantaire non prurigineuse. 

3. Retard psychomoteur dans environ 50 % des cas. 

Explorations 

Tres importante hypertyrosinemie et hypertyrosinurie. 

Traitement 

Regime pauvre en tyrosine et en phenylalanine. 


GALACTOSEMIE 

La galactosemie classique (G/G) est due au deficit enzymatique en galactose-1- 
phosphate-uridyl-transferase (GALT), enzyme permettant la transformation du 
galactose en glucose. Incidence : 1/30 000 naissances. Transmission autosomique 
recessive. Gene localise en 9pl3. La mutation Q188R (presente chez 70 % des 
malades caucasiens) est de mauvais pronostic lorsqu’elle est presente a l’etat 
homozygote. L’allele Duarte (N314D), tres commun, est associe a une reduction 
d’activite enzymatique GALT erythrocytaire de seulement 50 % proche du statut 
des porteurs sains. La maladie est a distinguer du deficit en galactokinase (GALK), 
responsable de galactosurie et cataracte. 


Diagnostic 

1. Debut des la fin de la premiere serflaine de vie. L’exposition au 
galactose alimentaire entrame un syndrome toxique chez les nouveau- 
nes atteints de galactosemie classique : 

a) insuffisance hepatocellulaire^a^p ictere et hepatomegalie. 
Troubles de la coagulation ; 

b) mauvaise prise alimentaire aV^c vomissements, diarrhee et perte 
de poids. Lethargie et hypotonie ; 

c) un oedeme cerebral avec encephalopathie survient apres quelques 
semaines de vie. 

2. Infections graves a Escherichia coli. 

3. Le diagnostic prenatal (a visee de diagnostic precoce et non d’inter- 
ruption de grossesse) est possible par mesure de l’activite enzymatique 
sur les cellules amniotiques cultivees ou les villosites choriales. 


Explorations 

1. Recherche de signes d’atteinte tubulaire proximale renale (protei- 
nurie, aminoacidurie, glycosurie). Galactosurie. 

2. Mise en evidence du deficit enzymatique par test de Beutler (en 
fluorescence) et mesure de l’activite enzymatique GALT dans les 
erythrocytes du nouveau-ne. 

Traitement 

Instauration la plus precoce possible d’un regime supprimant le lac- 
tose et le galactose de l’alimentation (interdiction du lait de vache et de 
ses derives), qui permet d’eviter ou faire regresser le syndrome toxique 
neonatal, mais pas le retard psychomoteur ni la cataracte et de 
Tencephalopathie, d’ou l’importance d’un diagnostic precoce. Supple- 
mentation calcique indispensable. 

Des difficultes d’apprentissage scolaire, un retard intellectuel 
modere et une cataracte peuvent apparaTtre au long cours en depit d’un 
regime alimentaire bien controle. 
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GLYCOGENOSES 

Maladies de surcharge par accumulation de glycogene dans differents tissus. 
Transmission autosomique recessive, sauf pour la variete la plus frequente du 
deficit en phosphorylase-kinase. 

Diagnostic 

Voir tableau 170. 

Explorations 

La recherche du deficit enzymatique tend a etre remplacee par la 
mise en evidence des mutations geniques par biologie moleculaire 
(lymphocytes). 

Traitement 

1. Dans les formes avec mauvaise tolerance au jeune : repas fre- 
quents, bicarbonate de sodium, nutrition enterale nocturne a debit 
constant, supplements de mai'zena crue en fin de repas (apres 1 an). 

2. Indications rares a une transplantation hepatique. 


INTOLERANCE HEREDITAIRE AU FRUCTOSE 

• 

Due au defaut d’activite enzymatique dans le foie, les teins et l’intestin de l’aldo- 
lase B qui catalyse normalement la transformation du fructose en glucose. Inci- 
dence : 1/20 000 naissances. Transmission autosomiqu^et recessive. Le gene de 
l’aldolase B humaine, situe sur le chromosom§^a22 contient 9 exons. 


Diagnostic 

1 . Les nouveau-nes nourris au laH^^ternel (contenant du lactose un 
disaccharide de glucose et galactose) n’ont pas de symptomes. 

2. Les manifestations apparaissent lors du sevrage et de Introduction 
dans l’alimentation du saccharose (contenant du fructose) : nausees, 
vomissements, sueurs et hypoglycemies lors des repas contenant du sucre 
ou des fruits. Reaction aigue plus severe avec lethargie et parfois convul- 
sions voire coma en cas d’ingestion de quantites massives de sucres. En 
l’absence de traitement, intoxication chronique avec hepatomegalie, cir- 
rhose et insuffisance hepatocellulaire parfois mortelle. Si un enfant 
non diagnostique survit a la periode a risque representee par le sevrage, il 
developpe un degout pour les aliments sucres au bout de quelques annees. 


Explorations 

1. Fructosurie. 

2. Signes d’insuffisance hepato-cellulaire. 

3. Tubulopathie proximale (proteinurie, hyperaminoacidurie, glyco- 
surie). 

4. L’epreuve de charge en fructose exposant au risque d’hypogly- 
cemie est dangereuse et ne devrait plus etre utilisee a l’heure de la bio- 
logie moleculaire. 

5. Recherche des mutations du gene de 1’aldolase B (ADN extrait d’un 
culot de leucocytes), actuellement la methode de choix pour confirmer 
le diagnostic, evitant les anciennes procedures invasives basees sur la 
mise en evidence du deficit enzymatique apres biopsie hepatique ou 
intestinale. 


Tableau 170. — Classification des glycogenoses. 
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EXAMENS DE LABORATOIRE 

Hypoglycemie et hyperlactacidemie 
apres quelques heures de jeune, 
hypertriglyceridemie et hypercholesterolemie, 
hyperuricemie, (thrombopathie), absence 
de reponse au glucagon 

Diagnostic prenatal 

Mesure d’activite enzymatique 

sur les lymphocytes, les fibroblastes en culture 

et/ou la biopsie musculaire 

Diagnostic prenatal 

Tolerance au jeune variable, cetonurie, 

hypertriglyceridemie et hypercholesterolemie 

Diagnostic prenatal 


Absence d’elevation de 1’acide lactique 

dans le sang veineux de retour apres l’effort 

Tolerance au jeune normale 

a 
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Les tissus sur lesquels le diagnostic enzymatique est effectue sont en italique. 
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Traitement 

Regime sans fructose (sans fruits ni sucres). Supplementation en 
vitamine C. 

DEFICITS DU CYCLE DE L’UREE 

Maladies genetiques rares a l’origine d’une hyperammoniemie plus ou moins 
permanente et grave. Transmission autosomique recessive hormis le deficit en 
ornithine carbamyl transferase (OCT) qui a une transmission dominante liee a l’X. 

Diagnostic 

1. Signes communs : degout pour les aliments proteiques, vomisse- 
ments repetes, episodes d’ataxie, voire de coma et retard mental. Les 
formes a revelation neonatale se manifestent a partir du 2 e jour de vie 
(sauf l’hyperargininemie) et sont gravissimes. 

2. Diagnostic prenatal possible. 

Explorations 

Voir tableau 171. 

Une hyperammoniemie peut aussi s’observer au cours des enzymopa- 
thies des acides amines ramifies, du deficit en pyruvate carboxylase, de 
l’intolerance aux proteines basiques avec lysirtlide, de l’hyperornithi- 
nemie, ainsi qu’au cours de certaines affections acquises : detresses respi- 
ratoires neonatales, syndrome de Reye, insuffisances hepatocellulaires. 

Traitement 

Regime hypoprotidique severq&^epuration de l’ammoniaque en 
urgence, apports caloriques, supplementation en arginine (dans la 

SYNDROME DE LESCH-NYHAN 

Syn : Hyperuricemie congenitale. Deficit enzymatique en hypoxanthine guanine- 
phosphoribosyl-transf erase (HPRT). Transmission recessive liee a l’X : seuls les 
gargons sont touches. Gene localise en Xq26-q27. Pas d’heterogeneite genetique. 
Le genotypage du gene HPRT confirme le diagnostic chez les gar^ons et determine 
le statut d’heterozygote ou non chez les filles. 

Diagnostic 

Dans les premieres annees de vie : retard de developpement, atteinte 
neurologique extrapyramidale (dystonie, choreoathetose) et pyramidale 
(spasticite, hyperreflexie). Retard mental severe a profond. Automutila- 
tion. Nephropathie interstitielle chronique par depots d’acide urique 
dans les reins. Troubles de croissance osseuse. Arthrite goutteuse. 

Explorations 

1. Hyperuricemie majeure avec hyperuricurie. 

2. La mesure de l’activite HPRT dans le sang, les fibroblastes en 
cultures ou les lymphoblastes etablissent le diagnostic. 

3. Possibility de diagnostic prenatal (uniquement pour les foetus 
males apres diagnostic de sexe foetal) de preference par genotypage ou 
mesure de l’activite enzymatique sur les villosites choriales ou les cel- 
lules amniotiques en culture. 


Tableau 171. — Anomalies du cycle de I’uree. 
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Traitement 

L’allopurinol permet de reduire l’hyperuricemie et les risques de 
tophi- et nephrolithiase, mais ne previent pas Tencephalopathie ni les 
troubles comportementaux. 


HYPERLACTACI DEMIES ET ACIDOCETOSES 
CONSTITUTION NELLES 

L’elevation de la lactatemie est un signe majeur des hyperlactacidemies heredi- 
taires, beaucoup plus exceptionnelles que les hyperlactacidemies acquises (anoxie tis- 
sulaire, intoxications, maladies modifiant le metabolisme de l’acide lactique). 


Principales causes 

1. Hyperlactacidemies 

a) Hyperlactacidemies secondaires : aciduries organiques, citrulli- 
nemie, defauts d’oxydation des acides gras. 

b) Hyperlactacidemies primitives : glycogenose de type 1, deficit en 
fructose-1, 6-diphosphatase, anomalies du carrefour du pyruvate, ano- 
malies du cycle de Krebs, anomalies de la charne respiratoire. 

2. Acidocetoses constitutionnelles 

Secondaires a la production excessive de corps cetoniques (3-hydroxy- 
butyrate et aceto-acetate), dans le diabete insulinodependant, diverses aci- 
demies organiques et les hyperlactacidemies congenitales ou secondaires 
a un defaut d’utilisation peripherique des corps cetoniques (deficit en suc- 
cinyl-CoA-transferase ou en aceto-acetyl-CoA-thiolase). 

L’hypercetonemie peut etre associee a une hypoglycemie (troubles 
du metabolisme du glycogene) ou une hyperglycemie (diabete, acide- 
mies organiques, defaut de la cetolyse). 

S' 

Diagnostic 

Dosages pre- et post-prandiaux des lactates, pyruvates et des corps 
cetoniques ainsi que de la glycemie et des acides gras libres. 


ACIDURIE OROTIQUE 

Due au deficit en une proteine, l’uridine monophosphate synthetase, faite de 
deux enzymes : l’orotate phospho-ribosyl-transferase, et l’orotidine-5-phosphate- 
decarboxylase. Transmission autosomique recessive. 

Diagnostic 

Debut pendant la tres petite enfance associant des infections, un 
retard de croissance, une anemie, une leucopenie et un retard mental 
modere la plupart du temps. 

Explorations 

Excretion urinaire excessive d’acide orotique. 

Traitement 

Uridine. 


MALADIE DE GAUCHER 

Sphingolipidose caracterisee par un deficit en beta-glucosidase acide (glucoce- 
rebrosidase) responsable de l’accumulation de glucosylceramide. Les cellules 
cibles de la maladie de Gaucher de type I sont quasi exclusivement les cellules de 
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la lignee monocytes-macrophages. Transmission autosomique recessive. Risque 
accru de developpement d’une dysglobulinemie monoclonale (myelome). 

Diagnostic 

1. Type I : de loin le plus frequent (95 % des cas). Debut apres Page 
de 2 ans. Splenomegalie, hepatomegalie. Thrombopenie, anemie et une 
leucopenie, parfois aggravees par un hypersplenisme. Douleurs 
osseuses, de necroses avasculaires, de remodelage osseux et de frac- 
tures. Pas d’atteinte neurologique. 

2. Type II ( forme infantile ). Debut avant Page de 6 mois. Hepato-sple- 
nomegalie, hypersplenisme et surtout atteinte neurologique severe. 
Constamment mortel avant 2 ans. 

3. Type III ( forme juvenile). Debut dans l’enfance ou T adolescence. 
Correspond a une forme neurologique subaigue. 

4. Diagnostic antenatal possible (surtout type II). 


Explorations 

1. Mesure de l’activite enzymatique sur les leucocytes du sang. 

2. Genotypage du gene GBA (chromosome 1). 

3. Marqueurs d’activite de la maladie : augmentation sanguine de la 
ferritinemie, de la chitotriosidase, de la pffbgphatase acide, de l’enzyme 


niigl ucerast 


de conversion de l’angiotensine. 

Traitement 

1. Enzymotherapie substitutive ^fmglucerase, voir p. 177). L’effica- 
cite therapeutique est excellente dans le type I sur l’asthenie, les dou- 
leurs osseuses, rhepatosplenomegalie, la thrombopenie et 1’anemie, et 
montre au long cours des resultats partiels sur le remodelage osseux. 
L’efficacite est moindre dan^Te type III, nulle dans le type II. 

2. Inhibition de la synthese du substrat (glucosylceramide) de la 
beta-glucosidase acide (miglustat). Indique en seconde intention, en 
cas d’echec ou de contre-indications a I’enzymotherapie substitutive. 
Sont actuellement en phase d’essais cliniques un biosimilaire (velaglu- 
cerase), une glucocerebrosidase produite dans les plantes (carottes) 
ainsi qu’un inhibiteur du ceramide. 

3. Traitement orthopedique des lesions osseuses (notamment 
necrose ischemique de la tete femorale). 


MALADIES DE NIEMANN-PICK 

Groupe d’affections liees a 1’accumulation tissulaire de sphingomyeline (types A 
et B) ou d’esters du cholesterol (type C). 

1. Les formes de types A (1/500 000 naissances) et B (1/200 000 naissances) 
s’accompagnent d’un deficit en sphingomyelinase. 

2. La forme de type C (1/130 000 naissances) est caracterisee par une activite sphin- 
gomyelinasique normale et s’accompagne de perturbations du metabolisme intracel- 
lulaire du cholesterol normalement stimule peir les lipoproteines de basse densite 
(LDL) avec diminution de la formation du cholesterol esterifie. II resulte dans 95 % des 
cas de mutations du gene NPC1 (18qll). Parmi les tres nombreuses mutations identi- 
fiees (> 200), les plus frequentes sont p.I1061T (20 %), p.l007A (phenotype « variant ») 
et p.G992W « Nova Scotia » (ancien type D). Les mutations du gene NPC2 (14q24.3) ne 
sont observees que dans quelques families. L’individualisation d’un type D et d’un 
type E paraTt de plus en plus discutable. Transmission autosomique recessive. 
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Diagnostic 

1. Type A. Debute des les premiers mois de vie par une hepatosple- 
nomegalie et une atteinte neurologique qui s’aggrave rapidement ; 
cachexie et deces avant 3 ans. 

2. Type B. Debute entre 1 et 4 ans : hepatosplenomegalie, pneumopa- 
thie interstitielle a l’adolescence ou a l’age adulte, atteinte neurologique 
absente ou tres discrete. Evolution chronique. 

3. Type C. Debute entre 2 et 6 ans : hepatosplenomegalie moderee, 
parfois ictere, atteinte neurologique lentement progressive et deces 
entre 5 et 15 ans. 


Explorations 

1. Lymphocytes vacuoles dans le sang ; cellules de Niemann-Pick 
dans la moelle et differents tissus. 

2. Laboratoires hautement specialises : deficit enzymatique (foie, leu- 
cocytes, fibroblastes) dans les types A et B permettant un diagnostic 
ante- et post-natal. Modifications du transport intracellulaire dans les 
fibroblastes en culture (test a la filipine) dans le type C. 


Traitement 

Le miglustat, en reduisant la concentration en glucocerebrosidase, a 
des effets favorables dans les formes de type 




n alpha-galactosidase A, enzyme nor- 
•sphingolipides, notamment le glo- 
rfcsulte une accumulation progressive de 
Semites de 1’organisme. Transmission liee a 1’X. 


MALADIE DE FABRY 

Enzymopathie lysosomale due a un defici 
malement responsable de la degradation 
botriaosylceramide (Gb3 ou GL-3). II 
Gb3 dans les lysosomes de toute; 

Diagnostic 

1. Debut dans l’enfance : aclfejparesthesies, angiokeratomes, douleurs 
abdominales, hypohidrose, diminution de la resistance a l’exercice phy- 
sique, atteinte cochleaire et proteinurie peuvent etre revelateurs. 
L’examen de la cornee a la lampe a fente montre un aspect de cornee 
verticillee, tres caracteristique. 

2. Evolution entre les 3 e et 5 e decennies vers une insuffisance renale 
terminate, des troubles du rythme et de la conduction cardiaque, une 
cardiomyopathie et des complications ischemiques cardiaques et cere- 
brales (accidents ischemiques transitoires ou accidents vasculaires 
cerebraux). 

3. Des variants attenues, dus a des mutations moins deleteres du 
gene GLA laissant persister une activite enzymatique residuelle, ont ete 
mis en evidence dans des populations de patients hemodialyses chro- 
niques, porteurs d’une cardiomyopathie, ou presentant un accident 
vasculaire cerebral non explique. 


Explorations 

1. Mise en evidence du deficit enzymatique (leucocytes, plasma, 
fibroblastes en culture) chez les sujets de sexe masculin. Chez les 
femmes a risque d’etre conductrices, l’etude de l’activite enzymatique 
n’est pas un indicateur fiable de leur statut du fait de la possibilite 
d’une inactivation desequilibree de l’X. 
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2. Etude moleculaire du gene GLA (localise sur le chromosome 
Xq22). 

Traitement 

1. Enzymotherapie substitutive par perfusions d’alpha-galactosi- 
dase A recombinante (agalsidase alfa ou agalsidase beta) tous les 
14 jours. Ce traitement est bien tolere, procure une amelioration des 
parametres biologiques (clairance du Gb3) et une stabilisation des 
parametres cliniques (fonction renale, epaisseur des parois ventricu- 
laires) dans les formes moderees. Son efficacite au long terme est 
encore en cours d’evaluation. 

2. Traitements symptomatiques : nephroprotection par inhibiteurs 
de l’enzyme de conversion de l’angiotensine ; prevention ou traitement 
des crises douloureuses par la carbamazepine, la gabapentine ou la 
diphenylhydantoine ; prevention d’un accident ischemique cerebral 
par antiagregants plaquettaires ; dialyse ou transplantation renale en 
cas d’insuffisance renale terminale. 


MALADIE DE POMPE 

Syn : Glycogenose de type II. Myopathie metabolique due a un deficit en alpha- 
glucosidase lysosomale a l’origine d’une accumulation de glycogene dans les lyso- 
somes des cellules musculaires. j \ 



Diagnostic 

1. Forme infantile : les nourrissons atteints presentent une hypotonie 
extreme et une cardiomyopathie devolution toujours fatale avant l’age 
de 2 ans en l’absence de traitement specifique. 

2. Forme juvenile : debut dans 1’enfance ou Fadolescence. Pas de car- 
diomyopathie. Evolution prqgressive vers une myopathie des ceintures 
(fauteuil roulant) et Finsuffisance respiratoire comme dans la forme 
adulte. 

3. Formes adultes ou tardives : les symptomes peuvent apparaTtre 
des Fenfance, a Fadolescence ou a l’age adulte. Faiblesse musculaire 
progressive responsable d’une insuffisance respiratoire par atteinte du 
diaphragme et des muscles intercostaux pouvant necessiter le recours 
a recourir a la ventilation assistee et/ou d’un confinement au fauteuil 
roulant. Le deces survient de fagon prematuree par insuffisance respi- 
ratoire. 


Explorations 

1. Mesure de l’activite maltase acide dans les fibroblastes cutanes en 
culture, dans les lymphocytes isoles ou dans le culot leucocytaire (en 
presence d’acarbose). L’existence d’une maltase non lysosomale fait 
reserver cet examen aux laboratoires specialises. 

2. Biopsie musculaire (faux negatifs). 

Traitement 

L’enzymotherapie substitutive par alpha-glucosidase recombinante 
(alglucosidase) est desormais disponible pour les patients atteints des 
formes infantile et juvenile de la maladie. Les resultats sont variables. 
Les patients atteints de la forme adulte sont eligibles en fonction de cri- 
teres specifiques actuellement en cours d’evaluation. Les resultats au 
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long cours de la therapie enzymatique chez dans la forme adulte sont 
actuellement inconnus. 


ABETALIPOPROTEINEMIE 

Syn : acanthocytose congenitale, maladie de Bassen-Kornzweig, absence conge- 
nitale de betalipoproteines. Les mecanismes de transport des triglycerides a partir 
de l’intestin et du foie sont abolis. La cause en serait un deficit de synthese de 
l’apoproteine B ou une perturbation de la liaison apoproteine B-lipide. Transmis- 
sion autosomique recessive. 

Diagnostic 

1. Malabsorption precoce des graisses (vomissements, diarrhee avec 
steatorrhee, hypotrophie progressive). 

2. Atteinte neurologique avec ataxie. 

3. Retinite pigmentaire. 


Explorations 

1. Absence dans le plasma des lipoproteines contenant l’apo B : chy- 
lomicrons, lipoproteines de basse (LDL) et de tres basse densite 
(VLDL). 

2. Acanthocytose (50 a 100 % des erythrocytes circulants). 

Traitement 

Regime pauvre en graisses avec ou sans triglycerides a charnes 
moyennes. Supplementation en vitamine E pour freiner la progression 
de la retinopathie et de la neuropathie. 

HYPO-BETALIPOPROTEINEMIE FAMILIALE 

Transmission autosomique dominante avec effet de dosage genique (faux domi- 
nant). Mutations tronquante^du gene APOB sur le chromosome 2. 


Diagnostic 

A l’etat homozygote, les manifestations sont indissociables de celles 
de Tabetalipoproteinemie. Une difference majeure est la presence d’une 
hypolipidemie chez les heterozygotes. Une steatose et une fibrose 
hepatique ont ete rapportees dans 1’hypo-betalipoproteinemie. 


Explorations 

1. Test genetique (recherche des mutations du gene APOB). 

2. Hypocholesterolemie. 


MALADIE DE TANGIER 

Syn : absence congenitale d’alphalipoproteines. Deficit severe en lipopro- 
teines de haute densite (HDL). Accumulation extra-lysosomale d’esters du cho- 
lesterol dans le systeme reticulo-endothelial (amygdales, thymus, ganglions, 
moelle osseuse, rate, foie, cornee et muqueuse intestinale). De nombreux 
patients ont aussi des depots dans les cellules de Schwann. Transmission auto- 
somique recessive. Mutations du gene ABCA1 codant pour un transporteur 
liant l’ATP. 

Diagnostic 

1. Homozygotes ou heterozygotes composites : amygdales hyper- 
plasiques de couleur jaune orange, splenomegalie, hepatomegalie 
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(dans un tiers des cas), opacites corneennes et atteinte neurolo- 
gique recidivante. 

2. Heterozygotes asymptomatiques. 

Explorations 

1. Test genetique (recherche des mutations du gene ABG47). 

2. Dans le plasma, concentration tres basse en cholesterol, normale 
ou elevee en triglycerides : 

a) les homozygotes ou heterozygotes composites ont une absence 
quasi-totale d’HDL et d’apolipoproteine (apo) A1 plasmatique, une 
hypocholesterolemie majeure et des concentrations normales ou ele- 
vees de triglycerides ; 

b) les heterozygotes ont des niveaux intermediates d’HDL et 
d’apo Al. 

3. Les tests fonctionnels hepatiques sont generalement normaux. 


LEUCODYSTROPHIE METACHROMATIQUE 

Maladie neurodegenerative due a un deficit en arylsulfatase A avec accumula- 
tion de sulfatides dans le cerveau (substance blanche), les nerfs peripheriques et 
les reins. II existe trois formes de la maladie : infantile tardive, juvenile et adulte. 
L’incidence est estimee a 1/100 000 (forme infante tardive 60 %, forme juvenile 
20 %, forme adulte 20 %). Transmission autosomique recessive. Mutations du 
gene ARSA sur le chromosome 22q dans (’immense majorite des cas. Dans de rares 
cas, des mutations du gene SAP-B, localise Stir fe chromosome 10 (10q21-22), ont 
ete decrites. Le SAP-B est l’activateur de Tenzyme arylsulfatase A necessaire a 
l’hydrolyse des sulfatides. ».^V. 



Diagnostic 

1 . Forme infantile tardjvelF^Me manifeste dans les premieres annees 
de la vie par une hypotonie, des troubles de la marche, une atrophie 
optique, une regressibtt motrice precedant l’atteinte intellectuelle. 
L’atteinte du systeme nerveux peripherique est constante (diminution 
de la vitesse de conduction nerveuse). Le deces survient dans les cinq 
ans apres le debut des symptomes. 

2. Forme juvenile. Elle debute vers 4-5 ans par un arret des perfor- 
mances intellectuelles puis une regression des acquisitions motrices, 
des crises d’epilepsie, une ataxie. La progression est moins rapide que 
dans la forme infantile, mais Tissue est toujours fatale, la plupart des 
patients decedant avant Tage de 20 ans. 

3. Forme de l’ adulte. Elle se manifeste soit par des troubles moteurs, 
soit par des manifestations psychiatriques. Les crises d’epilepsie peu- 
vent etre Tun des symptomes. L’evolution de cette forme est nettement 
plus lente. 


Explorations 

Recherche d’une sulfatidurie anormale. Absence d’arylsulfatase A 
dans les leucocytes. Genotypage (gene ARSA sur le chromosome 22q). 
Le depistage des heterozygotes et le diagnostic prenatal sont possibles. 
Diminution de la vitesse de conduction des nerfs peripheriques. 


Traitement 

L’enzymotherapie substitutive (HGT-1111) est au stade des essais 
cliniques. 
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MUCOPOLYSACCHARIDOSES 

Affections resultant de l’accumulation intra-lysosomale de glycosaminogly- 
canes (GAG, mucopolysaccharides). Leur transmission genetique est autosomique 
recessive, a l’exception de la maladie de Hunter qui est de transmission recessive 
liee a l’X. 

Voir tableau 172. 


I. MUCOPOLYSACCHARIDOSE DE TYPE I 

Syn : MPS I, maladie de Hurler, maladie de Hurler-Scheie, maladie de Scheie. 
Liee a un deficit enzymatique en alpha-L-iduronidase. Sa forme la plus severe, la 
maladie de Hurler, est de revelation pediatrique. De la precocite du diagnostic 
dependent les possibilites therapeutiques representees par la greffe de moelle 
osseuse et l’enzymotherapie substitutive. 


Diagnostic 

1. Avant Page de 2 ans, les signes evocateurs sont peu specifiques : 
hernies ombilicale ou inguinale, infections de la sphere ORL, cypho-sco- 
liose et cassure de la courbe de croissance. 

2. Plus tard, survient une atteinte respiratoire avec apnees du som- 

meil, puis insuffisance respiratoire, atteinte cardiaque valvulaire, 
hypertension arterielle (pulmonaire et systemique) et myocardiopa- 
thie. Depots de GAG (heparane sulfate et dermatane sulfate) avec opa- 
cites corneennes et atteinte auditive (surdite mixte), depots cerebraux 
d’heparane sulfate avec regression des ^acquisitions de l’enfant et 
retard psychomoteur. J\V 

Explorations ........ 

1. Excretion urinaire accrue de dermatane et d heparane sulfate. 

2. Deficit enzymatique e^cliironidase dans le serum, les leucocytes, 
ou les fibroblastes cultives. 

3. Diagnostic antenatal possible. 


Traitement 

Avant l’apparition de signes neurologiques : greffe de cellules 
souches hematopoi'etiques, enzymotherapie substitutive par laroni- 
dase (n’est pas efficace sur les signes neurologiques). 


II. MUCOPOLYSACCHARIDOSE DE TYPE II 

Syn : Maladie de Hunter. Maladie de surcharge lysosomale. Prevalence est 
estimee a 1/100 000 naissances masculines. Transmission recessive liee a l’X : 
seuls les gargons sont en principe touches mais quelques cas exceptionnels de 
filles malades ont ete decrits. 

Diagnostic 

L’enfant est normal a la naissance, les signes n’apparaissant que pro- 
gressivement. 

1. Formes severes (les plus frequentes) : hepatosplenomegalie, dys- 
morphie faciale, hernies, limitations articulaires, syndrome du canal 
carpien, dysostose multiple, petite taille, troubles du comportement et 
degradation psychomotrice aboutissant a une deficience intellectuelle, 
surdite, atteinte cardiaque et respiratoire, signes cutanes. II n’existe 
pas d’opacites corneennes. 
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2. Formes attenuees : caracterisees par une intelligence conservee, 
un syndrome dysmorphique et une dysostose moins marques et une 
survie prolongee. 

Explorations 

1. Excretion urinaire accrue de dermatane et d’heparane sulfate. 

2. Deficit enzymatique en iduronate-sulfatase dans le serum, les leu- 
cocytes, ou les fibroblastes cultives. La mesure d’une autre sulfatase 
est indispensable pour exclure un deficit multiple en sulfatases 
(maladie d’Austin ). 

3. Chez les femmes a risque, leur statut de conductrice ou non peut 
etre determine par etude moleculaire (gene localise en Xq28) lorsque 
la mutation a ete identifiee chez le malade. 

4. Le diagnostic prenatal n’est propose qu’en cas de foetus de sexe 
masculin. 


Traitement 

Enzymatique substitutif par perfusion d’enzyme recombinante (idur- 
sulfase). Les essais cliniques ont montre une amelioration de la marche 
et de l’atteinte respiratoire et des resultats significatifs sur la taille du 
foie ou de la rate et l’atteinte cardiaque. 


III. MUCOPOLYSACCHARIDOSE 

Syn : Maladie de Maroteaux-Lamy. D< 
(ou arylsulfatase B), responsable de 1 
lysosomes. Incidence estimee a 1/5001 
recessive. 




E VI 


N-acetylgalactosamine-4-sulfatase 
ation de dermatane sulfate dans les 
naissances. Transmission autosomique 


Diagnostic 

Symptomes et s^vli|(e ^/arient considerablement d’un patient a 
l’autre. Les cas severes se revelent tot, entre 6 et 24 mois : dysmorphie 
faciale, limitations articulaires, dysostose multiple tres severe (platys- 
pondylie, cyphose, scoliose, pectus carinatum, genu valgum, deforma- 
tion des os longs), petite taille, hepatosplenomegalie, atteinte valvulaire 
cardiaque, cardiomyopathie, surdite, opacites corneennes. Le develop- 
pement intellectuel est habituellement normal ou quasi normal, mais 
les atteintes auditives et ophtalmologiques peuvent engendrer des dif- 
ficultes d’apprentissage. 


Explorations 

L’excretion urinaire accrue de dermatane sulfate oriente le dia- 
gnostic biologique qui repose sur la mise en evidence du deficit en aryl- 
sulfatase B dans les leucocytes ou les fibroblastes cultives. 


Traitement 

L’enzymotherapie substitutive par enzyme recombinante (galsul- 
fase) en perfusion hebdomadaire constitue le traitement de choix, 
meme si les effets sur les atteintes osseuses restent limites. Dans les 
pays ou Faeces a la therapie enzymatique n’est pas possible, l’allogreffe 
de moelle osseuse se justifie par son effet benefique sur l’atteinte car- 
diaque, la dysmorphie et l’hepatomegalie, meme si l’efficacite est 
limitee sur l’atteinte osteo-articulaire. 
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Tableau 1 72. — Mucopolysaccharidoses. 


DENOMINATION 

SIGNES CUNIQUES 

SIGNES BIOCHIMIQUES 

Maladie de Hurler 
(Mucopolysaccharidose 
de type IH) 

Dysmorphie faciale, 
cyphose lombaire, 
dysostose multiplex, 
hepatosplenomegalie, 
retard psychomoteur, 
surdite, opacites 
corneennes 

Excretion urinaire excessive 
de dermatan-sulfate 
et d’heparane sulfate 

Deficit en activite L-iduronidase 
(leucocytes, plasma, fibroblastes 
en culture) 

Maladie de Scheie 
(Mucopolysaccharidose 
de type IS) 

Opacites corneennes, 
pas de retard mental, 
dysostose discrete 

Idem type IH 

Maladie de Hunter 
(Mucopolysaccharidose 
de type II) 

Retard mental variable, 
dysostose multiplex, pas 
d’opacite corneenne, 
surdite precoce, facies 
semblable a la MPS 
de type I 

Excretion urinaire excessive 
de dermatan-sulfate et d’heparane 
sulfate 

Deficit enzymatique en iduronate- 
sulfatase (leucocytes, plasma, 
fibroblastes en culture) 

Maladie de San Filippo 
(Mucopolysaccharidose 
de type III) 

Retard mental severe, 
irritabilite, troubles 
du sommeil, surdite 
frequente, signes 
osseux discrets 

Excretion d’heparan-sulfate 
dans le§ urines 

Diminution de l’heparan-N-sulfatase 
(MPS-IIiA) ou N-acetyl-alpha-D- 
glucosaminidase (MPS-IIIB) 

Maladie de Morquio 
(Mucopolysaccharidose 
de type IV) 

Dysplasie spondylo^*-, “ , 
epiphysaire severe ( 
avec cyphoscolit^^^^ 
et nanisme, risque'; 
de compression 
medullaire 
par instabilite 
de la charniere 
occipitale. 

Pas de retard mental 

^rcretion excessive de keratan- 
sulfate et de chondroitine sulfate 
dans les urines 

Diminution de la galactose-6- 
sulfatase (Morquio A) ou en beta- 
galactosidase (Morquio B) 
dans les leucocytes 

Maladie de Maroteaux- 
Lamy 

(Mucopolysaccharidose 
de type VI) 

Deformations 
squelettiques severes, 
pas de retard mental, 
opacites corneennes 
etendues 

Deficit en aryl-sulfatase B 

Maladie de Sly 
(Mucopolysaccharidose 
de type VII) 

Signes cliniques 
proches de la MPS 
de type I, mais atteinte 
variable et moins 

severe 

Excretion urinaire identique 
a la MPS de type I avec en plus 
chondroitine sulfate 

Deficit en beta-glucuronidase 


MALADIE DE WOLMAN 

La maladie de Wolman et la cholesterolose (voir ci-dessous) sont deux affec- 
tions rares et alleliques du metabolisme des lipides dues au deficit enzymatique 
en lipase acide lysosomale, resultant en l’accumulation d’esters du cholesterol et 
de triglycerides dans certains tissus : cortex surrenalien, foie, muqueuse intesti- 
nale, par deficit en lipase acide lysosomiale. Transmission autosomique recessive. 
Mutations homozygotes ou heterozygotes composites du gene LIPA localise sur le 
chromosome 10q23 qui contient 10 exons et code pour la lipase acide, enzyme 
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essentielle a la degradation lysosomale des esters du cholesterol et des triglyce- 
rides de differentes lipoproteines internalisees par endocytose. 

Diagnostic 

1. Possibility d’hydrops fetalis ou d’ascites congenitales. 

2. Debut neonatal fulminant avec vomissements, steatorrhee, hepa- 
tosplenomegalie par infiltration massive du foie et de la rate par des 
macrophages remplis de lipides, distension abdominale, retard de deve- 
loppement neurologique. Affection presque toujours fatale avant 1 an. 

Explorations 

1. Deficit enzymatique (leucocytes, fibroblastes en culture). 

2. Genotypage du gene UP A. 

3. Lymphocytes vacuoles dans le sang peripherique. 

4. Mise en evidence de calcifications surrenaliennes (radiographie de 
l’abdomen). 

5. Diagnostic antenatal possible. 

Traitement 

Inconnu. 


CHOLESTEROLOSE 

Variante allelique de la maladie de Wolmaajtfnc^ae severite moindre en raison 
de 1’ existence d’une activite enzymatique lipase acide residuelle. 

Diagnostic rSty. 

Elle peut se reveler a n lmport^quel age, souvent dans 1 enfance : 
hepatomegalie progressive^ atl|^6sclerose, cirrhose micronodulaire 
avec hypertension portalg^bl^rfices cesophagiennes. 



Explorations 

1. Dyslipidemie avec augmentation du cholesterol total et LDL et des 
triglycerides et une diminution du HDL-cholesterol. 

2. Deficit enzymatique (leucocytes, fibroblastes en culture). 

3. Genotypage du gene LIP A. 

4. Aspect jaune orange du foie a la biopsie. 


DEFICIT EN ALPHA- 1 -ANTITRYPSINE 

L’alpha-l-antitrypsine (A1AT) est l’inhibiteur des proteases (PI) le plus abon- 
dant dans le serum. Elle est produite dans le foie et represente la plus grande 
partie des alpha-l-globulines seriques. Concentration normale dans le sang 
comprise entre 1,5 et 3,5 g/1. Prevalence du deficit estimee a 1/2 500 en Europe de 
l’Ouest et aux Etats-Unis. Transmission autosomique recessive. Les mutations du 
gene SERPINA1 (14q31-32.3) codant pour l’AAT engendrent la synthese de mole- 
cules de mobilite electrophoretique et de concentration sanguine variables. 

PI M : phenotype normal. Alleles de deficience les plus frequents en Europe du 
Nord : PI Z et PI S. Homozygotie pour l’allele Z (PI ZZ) associee au phenotype le plus 
severe. Phenotype ZZ associe au developpement precoce d’une hepatopathie aigue 
ou chronique. Phenotypes ZZ et SZ associes au developpement de symptomes res- 
piratoires, d’emphyseme precoce et de syndrome obstructif a 1’age adulte. 

Diagnostic 

Symptomatologie variable : 

1. Parfois latence symptomatique totale. 
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2. Atteinte hepatique : cholestase neonatale prolongee (pouvant evo- 
luer vers une cirrhose a l’age de 50 ans dans la moitie des cas). 

3. Emphyseme pulmonaire precoce. 

4. Exceptionnellement : panniculite necrosante et vascularite secon- 
daire. 

Explorations 

1. Diminution du taux serique d’AlAT et focalisation isoelectrique 
par electrophorese. 

2. Genotypage et etablissement du phenotype. 

Traitement 

1. Perfusions d’alpha-l-antitrypsine. 

2. Vaccinations antigrippale et antipneumococcique. 

3. Eviction des facteurs aggravant l’atteinte pulmonaire : tabac, pous- 
sieres. 

4. Bronchodilatateurs et cortico'ides inhales. 

5. Transplantation hepato-pulmonaire. 


DEFICITS HEREDITAIRES DE L’OXYDATIOIM 
DES ACIDES GRAS 

Les acides gras sont essentiellement oxydes par beta-oxydation intra-mitochon- 
driale faisant intervenir le complexe acyl-CoA deshydrogenase qui comporte plu- 
sieurs etapes enzymatiques. Ce processus metabolique est indispensable a la 
transformation des corps cetoniques dans le foi4|Jn cas de jeune prolonge ou d’un 
besoin energetique important. 

La carnitine et le systeme palmityl-carnitine transferase qui interviennent dans la 
penetration intra-mitochondriale des acides gras a charne longue avant leur oxy- 
dation peuvent, en cas de deficit hereditaire, empecher celle-ci et etre respon- 
sables de myopathie localisd$ 6u generalisee, de myoglobinurie, d’hypoglycemie 
hypocetotique. Incidence estimeej^l/10 000 a 1/30 000 naissances. Une trentaine 
de mutations faux-sens du gene ACADM ont ete decrites, la plus frequente d’entre 
elles etant la mutation c.985A> G retrouvee chez 80 % des patients d’origine euro- 
peenne. 


Diagnostic 

Manifestations neonatales (hypoglycemie, hypotonie, lethargie, 
vomissements, coma, parfois mort subite) ou retardees (myopathie, 
encephalopathie type sjmdrome de Reye, myocardiopathie), selon que 
le deficit enzymatique interesse les acides gras a chame courte, 
moyenne ou longue. 


Explorations 

Identification des acides organiques sanguins et urinaires (chroma- 
tographie gaz-liquide couplee a la spectrometrie de masse) et etude de 
1’oxydation in vitro (lymphocytes, fibroblastes). 


DEFICITS HEREDITAIRES DU METABOLISME 
PEROXYSOMAL 

Les peroxysomes sont le siege de nombreuses fonctions dont la plus impor- 
tante concerne la degradation des acides gras a chame tres longue. Ces affections 
transmises sur le mode recessif autosomique (a l’exception de l’adreno-leucodys- 
trophie liee a l’X) comportent de fagon variable un deficit de synthese des plas- 
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malogenes, une accumulation d’acides biliaires anormaux, d’acide phytanique, 
d’acide pipecolique. La classification actuelle repose sur l’aspect morphologique 
des peroxysomes hepatiques : peroxysomes normaux, absents ou anormaux. 


Diagnostic 

1 . Peroxysomes normaux 

Adreno-leucodystrophie liee a l’X (troubles neurologiques, retinite 
pigmentaire, signes d’insuffisance surrenale) mortelle en 1 a 4 ans. Dia- 
gnostic antenatal possible. 

2. Peroxysomes absents 

a) Syndrome de Zellweger : hypotonie, malformations cranio-faciales, 
convulsions, surdite, hepatomegalie. Mortel avant l’age d’un an. Dia- 
gnostic antenatal possible. 

b) Maladie de Refsum infantile : cholestase neonatale, dysmorphie 
faciale, atteinte neurosensorielle, devolution chronique. Diagnostic 
antenatal possible. 

c) Adreno-leucodystrophie neonatale : forme attenuee de syndrome 
de Zellweger, mortelle avant l’age de 6 ans. 

3. Peroxysomes anormaux 

Chondrodysplasie rhizomelique, acidemie pipecofique, syndrome 
pseudo-Zellweger, pseudo-adreno-leucodystrophie neonatale. 

Explorations 

1. Dosage des acides gras a tres loi 
genes. 

2. Explorations enzymatiques 
variete. 
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Traitement 

Aucun traitement specifique n’existe a ce jour, il est cependant cru- 
cial d’identifier la maladie peroxysomale afin de proposer un conseil 
genetique et un diagnostic prenatal. 


MUCOVISCIDOSE 

Syn : fibrose kystique du pancreas. Lesions d’obstruction canaliculaire genera- 
lisee a toutes les glandes exocrines (pancreas exocrine, bronches, voies biliaires, 
tube digestif), du fait de secretions muqueuses adherentes et epaisses ; secretions 
sudorales concentrees en chlore et en sodium. Elle est due a une anomalie de la 
proteine CFTR (cystic fibrosis transmembrane conductance regulator ). Transmission 
autosomique recessive. Frequence : 1/2 000 naissances. 

Diagnostic 

Debute a un age variable chez l’enfant. 

1. Manifestations digestives : ileus meconial ou retard a l’evacuation 
du meconium, diarrhee chronique a l’origine d’une malnutrition, pro- 
lapsus rectal. 

2. Manifestations respiratoires : toux tenace, coqueluchoide, bron- 
chopathies a repetition, sinusites, emphyseme. A la longue, insuffisance 
respiratoire chronique avec poussees de surinfection, puis cceur pul- 
monaire chronique. 

3. Manifestations hepatiques : cholestase neonatale (exceptionnelle), 
gros foie, steatose hepatique, cirrhose avec hypertension portale. 

4. Manifestations plus rares : myocardiopathie, sterilite chez l’homme. 
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Explorations 

1. Depistage neonatal : elevation de la trypsine immunoreactive san- 
guine a confirmer a l’age d’un mois. 

2. Test de la sueur : concentration de chlore et de sodium de plus de 
80 mmol/1 (normale, < 50 mmol/1). 

3. Signes d’insuffisance pancreatique externe. 

4. Radiographie pulmonaire : emphyseme, atelectasie. 

5. Depistage des heterozygotes par biologie moleculaire dans les 
families a risque. 

6. Diagnostic antenatal propose aux couples a risque de 1/4, possible 
a partir de l’ADN trophoblastique par methode directe si les mutations 
responsables sont identifies chez le pere et la mere a partir du cas 
index (le plus souvent mutation AF508). Dans les autres cas par des 
methodes indirectes apres etude familiale lorsqu’il existe un cas index. 

7. Possibility de diagnostic antenatal sur un intestin hyperechogene 
foetal a l’echographie sans anomalie caryotypique ou virale decelee sur 
le liquide amniotique, surtout si les enzymes digestives sont effondrees 
(dosage des phosphatases alcalines dans le liquide amniotique possible 
jusqu’a 20 semaines). 


Traitement 

1. Extraits pancreatiques, regime hypercalorique, hypolipidique (par- 
fois triglycerides a charne moyenne), vitamines A, D et K. Sel. 

2. Kinesitherapie respiratoire, traitement des surinfections. 

3. Transplantation pulmonaire et/qu hepatique. 

4. Essais de therapie geniqueiL^fficacite jusqu’a present non 
confirmee. 


ALBINISMES OC 



UTANES 


Groupe de maladies hereditaires de la biosynthese de la melanine caracterisees 
par une reduction de la pigmentation des cheveux, de la peau et des yeux asso- 
ciees a un nombre et une structure normale des melanocytes. 


I. ALBINISMES NON SYNDROMIQUES 

Quatre types sont transmis selon le mode autosomique recessif : mutations du 
gene TYR situe en llql4 (types 1A et IB, les plus severes), mutations de OCA2 
(type 2), mutations du gene TYRP1 (type 3), mutations du gene MATP (type 4). 
L’ incidence des cancers de la peau peut etre accrue. Un cinquieme type, lie a l’X 
resulte de mutations du gene OA1. 

Diagnostic 

1. Le degre d’hypopigmentation de la peau et des cheveux varie avec 
le type d’albinisme. 

2. S’associent a des degres variables un nystagmus congenital, des iris 
hypopigmentes et translucides, une diminution de la pigmentation de l’epi- 
thelium pigmentaire retinien, une hypoplasie foveale, une photophobie. 


II. ALBINISMES PARTIELS 


Diagnostic 

1. L’hypopigmentation est limitee aux yeux dans les albinismes ocu- 
laires purs (syndrome de Nettleship-Falls). 
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2. Le piebaldisme se traduit par la presence d’une meche de cheveux 
depigmentee. 

3. Le syndrome de Waardenburg de type II associe hypopigmentation 
et surdite de perception. 


III. ALBINISMES SYNDROMIQUES 


Diagnostic 

De nombreux syndromes comportent un albinisme parmi un tableau 
clinique plus complexe pouvant mettre en jeu le pronostic vital par des 
anomalies non pigmentaires : 

1. Le syndrome d’Hermansky-Pudlak associe une neutropenie, une 
fibrose pulmonaire, une colite granulomateuse et des hemorragies dues 
a un defaut des granules plaquettaires. 

2. Le syndrome de Chediak-Higashi comporte une sensibilite aux 
infections bacteriennes, un allongement du temps de saignement et une 
neuropathie peripherique (voir p. 686). 

3. Le syndrome de Griscelli-Prunieras est lie a une anomalie du trans- 
fert du melanosome mature au sein du melanocyte. II est tres rare et 
associe deficit neurologique et immunitaire. 

4. Une hypopigmentation est renconti^e^plans les syndromes de 
Prader-Willi ou Angelman dus a une deletion du chromosome 15 (voir 
tableau 169, p. 971). 

SYNDROME DE PAPILLON-LEFEVRE 

Perte d’activite d’une protease'l^osomale, la cathepsine C. Transmission auto- 
somique recessive. Mutations homozygotes ou heterozygotes composite du gene 
CTSC, localise sur le chrot^osonle 11, codant pour la cathepsine C. 

Diagnostic 

1. Atteinte cutanee consistant en une keratodermie palmoplantaire. 

2. Des lesions psoriasiformes peuvent egalement etre observees sur 
les membres. 


3. Chute precoce des dents (peri-odontopathie). Dans la petite 
enfance, des gingivites avec alveolyse associee a une chute precoce des 
dents de lait sont observees. Lors de I’adolescence, ce phenomene se 
reproduit avec une chute precoce des dents definitives. 

4. Dans environ 50 % des cas, ce syndrome s’accompagne d’une sus- 
ceptibility aux infections (furoncles, abces du foie a pyogenes). 


Explorations 

1. Analyse genetique (recherche en biologie moleculaire de muta- 
tions dans le gene codant la cathepsine C). 

2. Immunodeficience lymphocytaire T. 

3. Examen en microscopie electronique d’une biopsie de peau. 


Traitement 

II n’existe, a l’heure actuelle, aucun traitement specifique de la 
maladie. Une prise en charge multidisciplinaire (dermatologique, odon- 
tologique et genetique) est conseillee. 
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DEFICIT EN PROLIDASE 

Transmission autosomique dominante. Mutations heterozygotes du gene PEPD 
au locus 19pl3. 

Diagnostic 

1. Photosensibilite, ulceres recurrents des membres inferieurs, purpura. 

2. Blanchiment premature des cheveux. Retard mental. 

Complications 

Hypogonadisme, gynecomastie. 

Explorations 

Imidodipeptidurie. Deficit en prolidase (imidodipeptidase). 


PSEUDO-XANTHOME ELASTIQUE 

Affection hereditaire du tissu conjonctif. Transmission autosomique recessive. 
Mutations heterozygotes composites ou homozygotes du gen eABCC6 situe au 
locus 16pl3. 


Diagnostic 

1. Pigmentation peau d’orange du cou, de. 
flexion. 

2. Stries angioi'des a l’examen du fond 

3. Claudication intermittente. 


a nuque et des plis de 


Complications 

Hemorragies retinienm^r^ avec risque de cecite legale en cas 
d’atteinte de la macula. Hemorragies gastriques. Accidents ischemiques 
transitoires. 


HYPOPLASIE DERMIQUE EN AIRES 

Syn : syndrome de Goltz. Maladie genetique rare caracterisee par une dysplasie 
des tissus ectodermiques et mesodermiques. Transmission dominante liee a l’X 
(90 % des individus affectes sont des femmes). La majorite des hommes affectes 
meurent in utero ; ceux qui survivent resultent de mutations post-zygotiques spo- 
radiques. Des mutations du gene PORCN situe au locus Xpl 1.23 ont recemment ete 
identifiees comme base moleculaire de Thypoplasie dermique en aires. La variabi- 
lite clinique est attribuee au mosai'cisme post-zygotique et au degre de lyonization 
qui influent sur le phenotype clinique. 

Diagnostic 

1. Signes cutanes caracteristiques comprenant des lesions lineaires 
d’hypoplasie dermique, d’hypo- ou d’hyperpigmentation et des her- 
nies de graisse sous-cutanee survenant selon le trace des lignes de 
Blaschko. 

2. Les autres anomalies du developpement incluent une hypodontie, 
une alopecie, une fente labio-palatine, des ongles dystrophiques, un 
colobome oculaire, un retard mental et des defects osseux a type de 
syndactylie, ectrodactylie ainsi qu’une osteopathie striee sur les radio- 
graphies. 
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ANGIO-CEDEME HEREDITAIRE 

Syn : oedeme angioneurotique hereditaire. Caracterise par un defaut d’inhibi- 
teur de la C 1-esterase (types I et II), ou de la liberation de la bradykinine (type 3). 
La prevalence est estimee a 1/100 000. Transmission autosomique dominante. Ces 
cas doivent etre distingues des exceptionnelles formes acquises, qui resultent 
d’une neutralisation immunologique de la Cl esterase. 

Diagnostic 

Peut se reveler a tout age, le plus souvent durant l’enfance et l’ado- 
lescence, par l’apparition d’un oedeme blanc, non prurigineux localise 
souvent provoque par un traumatisme minime, durant 48 a 72 heures. 
Ils peuvent toucher le tube digestif et donner un tableau de syndrome 
pseudo-occlusif parfois associe a une ascite. L’atteinte laryngee 
entrame un risque de deces (25 %) sans traitement approprie. Les fac- 
teurs de risque d’oedeme larynge sont les soins dentaires et les oedemes 
de la face. 


Explorations 

Types I et II : baisse de la concentration en C4 et du taux ou de l’acti- 
vite fonctionnelle de l’inhibiteur de C 1-esterase. Ces valeurs sont nor- 

males dans le type III, dont le diagnostic est clinique. 

• 

Traitement 

1. Acces aigus. Les corticoi'des sont inefficaces. Le traitement des 
attaques moderees repose sur l’acid# tranexamique. En cas de crise 
severe (notamment en cas d’oedeme larynge) chez l’adulte, injection 
sous-cutanee 30 mg de catibant ou administration intraveineuse de 
concentre d’inhibiteur de la C 1-esterase (esterasine). 

2. Un traitement prophylactique par acide tranexamique ou danazol 
peut etre propose en cas de crises frequentes. 



Maladies systemiques 

par O. Bletry 


LUPUS ERYTHEMATEUX SYSTEMIQUE 


Syn : lupus erythemateux aigu dissemine, maladie lupique. Affection auto- 
immune. Atteint la femme jeune dans plus de trois quarts des cas. Sa cause precise 
reste inconnue. Les manifestations viscerales sont, au moins en partie, dues a la 
presence d’anticorps antinucleaires (AAN), plus precisement anti-ADN. II existe une 
predisposition genetique pour la maladie, en particulier en cas de deficit en frac- 
tions du complement (C2, C4). Plusieurs circonstances declenchantes doivent etre 
evitees chez les sujets predisposes : contraceptifs a base d’cestrogenes, exposition 
au soleil, infections en particulier bacteriennes, certains medicaments (en particu- 
lier l’isoniazide, I’hydantoine et d’autres anticomitiaux, l’alpha-methyldopa). 

Pronostic plus severe chez l’homme et chez les patients originaires des Antilles, 
de la Reunion, ou d’Extreme-Orient. II depend principalement des atteintes renales 
et neurologiques (comitialite, accidents vasculaire&cerebraux, etats psychotiques, 
demence surtout liee a la presence d’anticorps^ntiphospholipides), La mortality 
(actuellement inferieure a 10 % apres 10 ans (devolution) est moins liee aux pous- 
sees de la maladie qu’aux complications des traitements (infections opportunistes 
et a plus long terme accidents cardiova^^^^s). 

Diagnostic 

Base sur quatre criteres parmi les suivants (definis en 1982, et modi- 
fies en 1999, par 1 'Ame^ qfbcb Uege of rheumatology) : 

1. Eruption malaire en art^xle papillon (vespertilio). 

2. Lupus discoi‘de\v^^p. 1035). 

3. Photosensibilite. 


4. Ulcerations buccales ou nasopharyngees. 

5. Polyarthrite non erosive. 

6. Pleuresie et/ou pericardite. 

7. Proteinurie (> 0,50 g/24 h) et/ou cylindrurie. 

8. Convulsions et/ou psychose. 

9. Anemie hemolytique et/ou leucopenie et/ou lymphopenie 
(< 1 500/mm 3 ) et/ou thrombopenie (< 100 000/mm 3 ). 

10. Anticoagulant circulant et/ou anticorps anticardiolipine et/ou 
anticorps anti-ADN natif et/ou anticorps anti-Sm et/ou serologie disso- 
ciee du treponeme (VDRL+ et TPHA-). 

11. Titre eleve d’anticorps antinucleaires. 

Cette liste ne tient pas compte de signes cliniques ou biologiques 
evocateurs du diagnostic : fievre, phenomene de Raynaud, alopecie, 
augmentation de la vitesse de sedimentation et de la fibrine, hypergam- 
maglobulinemie polyclonale, diminution du complement et surtout de 
sa fraction C4. Elle ne mentionne pas non plus certaines atteintes car- 
diaques ou neurologiques evocatrices (endocardite de Libman-Sacks, 
choree). Elle a surtout le merite d’ajouter aux criteres definis en 1982 
la presence d’anticorps antiphospholipides (voir Syndrome des anti- 
phospholipides, p. 1007). 
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Explorations 

1. Anticorps antinucleaires. Le seuil de positivite varie selon les labo- 
ratoires entre l/80 e et l/320 e . Certains aspects de la fluorescence 
(homogene ou peripherique) sont evocateurs du lupus mais aucun 
aspect n’est specifique. Leur titre n’a pas de valeur pronostique. 

2. Anticorps anti-ADN natif. Ils sont specifiques de la maladie. Ils doi- 
vent etre recherches par une technique d’immunofluorescence sur Chri- 
tidia luciliae ou une technique radio-immunologique (Test de Farr). Le 
taux des anticorps anti ADN natif est correle avec l’activite de la maladie. 

3. Anticorps diriges contre des antigenes nucleaires solubles (anti- 
corps anti-ENA ou anti-ECT) : 

a) anti-Sm, specifiques de la maladie ; 

b) anti-SSA (anti-RO), ne sont pas specifiques, mais doivent etre 
recherches chez les patientes lupiques enceintes car leur presence fait 
courir chez le foetus le risque (faible, inferieur a 5 %) de bloc auriculo- 
ventriculaire congenital. 

4. Anticorps antinucleosomes. Ils ont une valeur diagnostique, et 
sans doute aussi pronostique si on precise l’isotype IgG (sous classes 
IgG 1 ou IgG3). 

5. Biopsie renale, indiquee en cas de proteinurie (voir p. 1681). 
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6. Biopsie d’une lesion cutanee (voir p. 1035^ 

7. Surveillance biologique : 

a) hemogramme, temps de cephaline acti 
anticardiolipine ; 

b) vitesse de sedimentation, proteines d’inflammation (haptoglobine, 
orosomucoide) ; la proteine C reactive s’eleve peu au cours des pous- 
sees lupiques ; 

c) creatininemie, la proteinurie et l’etude du sediment urinaire ; 

d) complement total ef fractions C3 et C4 (en cas de diminution de 
C4, distinguer celles qui, acquises, traduisent une evolutivite de la 
maladie, des diminutions congenitales sans valeur pronostique) ; 

e) taux des anticorps anti-ADN natifs. 


Traitement 

1. Des anomalies biologiques isolees ne justifient pas de traitement, 
sauf en cas d’anemie hemolytique auto-immune ou de thrombopenie 
inferieure a 50 000/mm 3 . 

2. Formes purement cutanees et articulaires : prescrire d’abord un 
antipaludeen de synthese (hydroxychloroquine), en essayant de ne pas 
depasser 500 mg/jour pour eviter les complications oculaires. Sur- 
veillance ophtalmologique et electrocardiographique. 

3. Formes viscerales mineures (glomerulonephrite segmentaire et 
focale, pleuropericardite) : cortico’ides (prednisone) a la dose initiale 
de 0,5 a 0,8 mg/kg/jour, pendant 3 a 6 mois au total. 

4. Formes viscerales graves (atteinte neurologique centrale, glomeru- 
lonephrite proliferative diffuse) : 

a) cortico’fde (prednisone) a une dose initiale de 1 a 1,5 mg/kg/jour, 
souvent precedee par trois bolus de methylprednisolone (500 a 
1 000 mg par jour trois jours de suite) ; 

b) associe le plus souvent a un immunosuppresseur. Le cyclophospha- 
mide en bolus mensuel (600 a 700 mg/m 2 ) paraTt le plus efficace, mais il fait 
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courir un risque majeur de sterilite. Chaque fois que possible, on essaie de 
le substituer par de l’azathioprine, du methotrexate ou de nouveaux immu- 
nosuppresseurs, mycophenolate mofetil par exemple. Dans les formes 
rebelles, on peut proposer l’anticorps monoclonal anti-CD20 (rituximab). 

5. Syndrome des antiphospholipides associes : traitement par antivi- 
tamine K. 

6. Proscrire l’exposition solaire et les contraceptions a base d’oestro- 
genes. En revanche, la contraception peut faire appel a l’acetate de 
cyproterone, ou a la chlormadinone qui ont sans doute un effet hormo- 
nomodulateur. 


DERMATOMYOSITE ET POLYMYOSITE 


Myopathies inflammatoires de cause inconnue. Elies peuvent etre distinguees 
par 1’atteinte cutanee, specifique des dermatomyosites, et l’aspect histologique de 
l’atteinte musculaire : 

1. Dermatomyosite : zones de myolyse, infiltrats inflammatoires perivascu- 
laires, lesions des cellules endotheliales capillaires avec depots intravasculaires 
du complexe d’attaque membranaire du complement (C5b-9). 

2. Polymyosite : infiltration inflammatoire prenecrotique des regions endo- 
mysiales ; sans predominance perivasculaire. 

Elies doivent etre distinguees de la myosite ^inclusions, de diagnostic histolo- 
gique et rebelle au traitement. 

Diagnostic 

Base sur P association d’au moins^q3^tre des criteres 2 a 9 pour le 
diagnostic de polymyosite et en plu^iu moins l’une des trois lesions 
cutanees du critere 1 pour retenir jr diagnostic de dermatomyosite : 

1. Lesions cutanees : erytheme liliace des paupieres, erytheme de la face 
d’extension des grosses articulations, papules de Gottron (sur les mains). 

2. Deficit moteur 

3. Elevation des enzynres musculaires (creatine phosphokinase). 
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4. Myalgies. 

5. Trace myogene a Pelectromyogramme. 

6. Presence d’anticorps antinucleaires et d’anti-antigenes nucleaires 
solubles (ENA). 

7. Arthralgies. 

8. Signes biologiques d’inflammation. 

9. Lesions musculaires histologiques inflammatoires. 


Complications 

1. Association a un cancer (15 % des polymyosites et 25 % des der- 
matomyosites), notamment colorectal et cancer de l’ovaire. 

2. Troubles de deglutition (par atteinte du carrefour pharyngo- 
larynge), myocardite inflammatoire, fibrose pulmonaire. 

3. Chez l’enfant atteint de dermatomyosite, calcinose musculaire 
etendue. 

4. Association possible a d’autres connectivites. 


Traitement 

Corticoi'des et, en cas d’echec ou de rechute, immunosuppresseurs 
(methotrexate, azathioprine), immunoglobulines intraveineuses a 
fortes doses (cures de 1 g/kg/jour pendant 48 heures tous les mois). 
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SYNDROME DES ANTISYNTHETASES 

Syndrome proche des polymyosites. 

Diagnostic 

Debut par une polyarthrite precedant les myalgies et le deficit 
moteur. Puis modifications des extremites (mains de « mecanicien »), 
fibrose pulmonaire interstitielle. 

Explorations 

Presence d’anticorps anti-ENA particuliers (principalement anti-JO 1, 
mais aussi anti-PM7 et -PM12). 

Attention ! II ne faut pas s’arreter a la recherche des anticorps antinu- 
cleaires, negative dans deux tiers des cas alors qu’existent les anticorps 
specifiques. 

Traitement 

Celui des polymyosites (corticoi'des, methotrexate) est souvent dece- 
vant, un traitement par anticorps anti-CD20 (rituximab) est actuelle- 
ment a l’etude. 


SCLERODERMIE SYSTEMIQUE 

Connectivite caracterisee par une double comppsante : 

1. Une atteinte microvasculaire (visible en capillaroscopie) et arteriolaire 
(calibre de 150 a 500 pm). 

2. Des anomalies des cellules fibroblastiqp^ avec synthese de fibres conjonc- 
tives anormales (principalement les collagenes I et III). 

La cause des sclerodermies @St inconnue. On soupponne chez la femme la res- 
ponsabilite d’un microchimejpfstipe en^e les cellules du fcetus-donneur et les cel- 
lules de la mere-receveur. Des tbxiques peuvent declencher une sclerodermie 
(chlorure de vinyle, trichlorethylene, silice, bleomycine). 


Diagnostic 

Revet plusieurs aspects cliniques : 

1. Acroslerose : syndrome de Raynaud longtemps isole, precedant 
parfois de 20 ans l’infiltration cutanee avec calcifications sous-cutanees 
et atteinte du visage, realisant un masque d’oiseau a la periode termi- 
nale. La presence de megacapillaires en capillaroscopie doit faire 
redouter cette eventualite. 

2. Syndrome CREST (acronyme de calcinose sous-cutanee, Raynaud, 
atteinte oesophagienne basse avec reflux gastro-cesophagien, sclero- 
dactylie, telangiectasies). Presence d’anticorps anticentromeres. Le 
pronostic vital est assez bon, sauf s’il existe une hypertension arterielle 
pulmonaire. Les patients (surtout des femmes dans la quatrieme 
decennie) sont surtout genes par les troubles trophiques des doigts et 
les retractions des tendons flechisseurs. 

3. Sclerodermies systemiques diffuses : infiltration cutanee (constatee 
simplement en essayant de pincer la peau) interessant la racine des 
membres et/ou le tronc, s’accompagnant le plus souvent d’importants 
troubles de la pigmentation. Presence d’anticorps anti-Scl 70 (ou anti- 
topo-isomerase). 
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Explorations 

Peu utiles a titre diagnostique : on peut s’aider de la capillaroscopie 
et des facteurs antinucleaires. Les biopsies sont inutiles. La sur- 
veillance biologique repose sur la creatininemie et rhemogramme. 

Complications 

1. Digestives : akinesie cesophagienne avec reflexe gastro-oesopha- 
gien puis endo-brachycesophage, akinesie du grele avec pullulation 
microbienne et malabsorption. 

2. Pulmonaires : fibrose interstitielle diffuse et parfois cancer broncho- 
pulmonaire ou bronchiolo-alveolaire. 

3. Cardiaques : myocardite ischemique avec insuffisance cardiaque 
restrictive, troubles du rythme et bloc auriculo-ventriculaire. 

4. Renales : crise renale sclerodermique avec hypertension arterielle 
maligne et insuffisance renale oligurique rapidement progressive ; son 
pronostic a ete ameliore par les inhibiteurs de l’enzyme de conversion 
de l’angiotensine. 

Traitement 

1. Principalement symptomatique : 

a) Syndrome de Raynaud : antagonist5s^calciques et perfusion de 
prostacycline en cas de troubles trophiques>>> 

b) Reflux gastro-oesophagien : inhibiteurs de la pompe a protons 
type omeprazole. 

c) Hypertension arterielle : inhibiteur de l’enzyme de conversion. 

d) Hypertension arterielle pulmonaire : inhibiteurs de l’endotheline 
(bosentan) et de la phosphe^i^t^rase (sildenafil). 

2. II n’y a pas de traitement de fond. On peut utiliser la colchicine 
dans les acroscleroses, lesmnmunosuppresseurs (cyclophosphamide 
en cas d’atteinte pulmoSteire, methotrexate en cas de myosite asso- 
ciee). II est trop tot pour connaTtre la place de l’interferon gamma, des 
inhibiteurs de tyrosine-kinases et de l’intensification par chimiothe- 
rapie avec autogreffe de cellules souches hematopo'fetiques. 

CONNECTIVITES MIXTES 

Maladies systemiques dont les manifestations regroupent en partie celles du 
lupus erythemateux systemique, de la dermatomyosite ou la polymyosite, et de la 
sclerodermie. Apres quelques annees, les signes de sclerodermie predominent. 

Le syndrome de Sharp comporte un syndrome de Raynaud, des doigts boudines 
et des arthralgies inflammatoires des mains, parfois une pericardite. Le diagnostic 
repose sur la capillaroscopie, qui montre les memes megacapillaires que dans la 
sclerodermie, et sur la presence d’auto-anticorps anti-ECT, plus precisement anti- 
ribonucleoproteine (RNP). 

SYNDROME DE SHULMAN 

Syn : fasciite avec hypereosinophilie. 

Diagnostic 

Aspect de sclerodermie particuliere par la diffusion de l’atteinte 
cutanee (avec souvent un oedeme dur des membres), l’absence de syn- 
drome de Raynaud et d’atteintes viscerales. 
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Explorations 

1. Hypereosinophilie. 

2. Biopsie monobloc de la peau, du fascia peri-musculaire et du 
muscle sous-jacent : montre un infiltrat du derme profond et des apo- 
nevroses, ou les eosinophiles sont inconstants. 

Complications 

Hematologiques : aplasie medullaire, lymphome B. 

Traitement 

Mai codifie : les corticoides (prednisone, 5 a 1 mg/kg/j au debut) sont 
souvent actifs sur la composante oedemateuse dans les formes diffuses 
detectees tot. En cas d’echec ou en relais, les antipaludeens (hydroxy- 
chloroquine, 400 mg/j) peuvent procurer une amelioration. 


SYNDROME DE GOUGEROT-SJOGREN 


La plus frequente des maladies systemiques avec la polyarthrite rhumatoide. 
Touche essentiellement la femme de la quatrieme decennie. Peut etre associe a 
une autre des connectivites precitees ou etre isolee, on parle alors de syndrome 
de Gougerot-Sjogren primitif. 

Les lesions destructrices des glandes exocrines sont liees a une infiltration lympho- 
cytaire polyclonale de type B. Toutefois, on peut montrer ^existence parfois precoce 
et souvent latente d’un composant de lymphocytes monoclonaux, a partir desquels 
peut evoluer un lymphome non hodgkinien (voir Ly^^ymes de type MALT, p. 719). 

Diagnostic 


Base sur l’association de criteres 
logiques. 11 est certain s’il existe 
trois des criteres suivants 

1. Manifestations cliniques 
larmes, keratoconjonctivite s^he 

2. Secheresse buccale et/ou parotidite. 



histologiques et immuno- 
latre criteres et probable s’il existe 

secheresse oculaire : absence de 


3. Test de Schirmer (insuffisance lacrymale) et/ou test au rose ben- 
gale (revele des micro-ulcerations corneennes). 

4. Debit salivaire inferieur a 1,5 ml en 15 minutes. 

5. Biopsie d’une glande salivaire accessoire (labiale) montrant au 
moins un infiltrat de 50 lymphocytes par champ microscopique de 
4 mm 2 (stades III et IV de Chisholm). 

6. Anticorps antinucleaires, anti-SSA, anti-SSB (voir Auto-anticorps 
des maladies systemiques, p. 1598). 

Ces criteres permettent d’ecarter d’autres causes de secheresse buc- 
cale (voir Xerostomie, p. 1529), et de parotidomegalies (voir p. 1531). 


Association et complications 

1. Arthralgies et arthrites non destructrices, polyarthrite seroposi- 
tive, fibrose pulmonaire, neuropathie peripherique a predominance 
sensitive, nevralgie du trijumeau, manifestations neurologiques cen- 
trales (dans ce cas, 1’IRM montre des hypersignaux periventriculaires), 
tubulopathie distale. 

2. Risque de lymphome 40 fois plus important que dans la population 
generale. II affecte surtout les glandes salivaires, les ganglions, les pou- 
mons, le tube digestif (voir Lymphomes de type MALT, p. 719). 
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Traitement 

1. Symptomatique de la secheresse oculaire et buccale (larmes arti- 
ficielles, pilocarpine, bromhexine). 

2. Hydroxychloroquine (400 mg, puis 200 mg/jour) dans les formes 
mineures. 

3. Dans les formes plus severes ou compliquees, on a recours a la 
corticotherapie et parfois aux immunosuppresseurs. 


SYNDROME DES ANTIPHOSPHOLIPIDES 

Maladie associee a la presence d’auto-anticorps diriges contre la cardiolipine 
(phospholipide anionique). Ces anticorps sont decelables in vitro par leur propriety 
de neutralisation des phospholipides au cours de certains tests biologiques : cepha- 
line (allongement du temps de cephaline), cardiolipine (reactions syphilitiques faus- 
sement positives), ou par leur reactivite avec des antigenes phospholipidiques (voir 
Auto-anticorps des maladies systemiques, p. 1598). Dans la moitie des cas, ce syn- 
drome est primitif et on retrouve alors assez souvent la notion d’autres cas familiaux 
(3 fois sur 4 chez des femmes). Dans les autres cas, il est associe (« secondaire ») a 
une connectivite, principalement au lupus erythemateux systemique, a une infection 
(par exemple, par le VIH), a un cancer ou une hemopathie. 


ition: 


s suivantes : 


Diagnostic 

Base sur une ou plusieurs des manifes 

1. Thrombose veineuse ou arterielle; 

2. Pertes foetales (au moins trois fausses couches spontanees avant la 
10 e semaine de grossesse, ou une mort foetale avec infarctus placentaires). 


gulant c 


Explorations 

1. Presence d’un anticoagulant antiprothrombinase (allongement du 
temps de cephaline activee non corrigee par l’adjonction de plasma 
temoin, voir p. 1610) : « ajrticoagulant circulant lupique ». 

2. Anticorps anticardiolipine (voir p. 1598) retrouves a plusieurs 
reprises a 12 semaines d’intervalle. 


Complications 

Elies traduisent la presence d’autres signes d’auto-immunite ou de 
lesions ischemiques en rapport avec une tendance thrombotique : 

1. Livedo racemeux, accidents vasculaires cerebraux transitoires ou 
constitues (leur association definit le syndrome de Sneddon), occlusion 
d’artere ou de veine retinienne, thrombophlebites cerebrales, throm- 
boses arterielles ou veineuses renales, micro-angiopathie thrombo- 
tique, embolie pulmonaire, thrombose veineuse portale, sus-hepatique, 
mesenterique osteonecrose aseptique, perforation de la cloison nasale, 
purpura necrotique. 

2. Anemie hemolytique, thrombopenies auto-immunes. 

3. Complications obstetricales (si la grossesse evolue) : prematurite, 
retard de croissance in utero, hematome retroplacentaire, eclampsie, 
toxemie gravidique, syndrome HELLP (voir p. 1396). 

4. Le syndrome « catastrophique » des antiphospholipides se traduit 
par des lesions majeures d’ischemies viscerales (neurologiques, 
renales, intestinales, cardiaques...). Mortalite elevee (50 %). 
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Traitement 

1. Prevention des accidents obstetricaux : heparine et antiagregants 
plaquettaires. 

2. Manifestations thrombotiques : antivitamines K. Si 1’INR est main- 
tenu au moins egal a 3, le risque de recidive est pratiquement nul. 

3. En fonction des manifestations associees, on fait appel a la corti- 
cotherapie, aux immunosuppresseurs, aux immunoglobulines intravei- 
neuses, aux echanges plasmatiques. Ces divers traitements sont en 
particulier utilises au cours du syndrome catastrophique des antiphos- 
pholipides. 


ANGEITES NECROSANTES 


Ces vascularites ont en commun une lesion histologique : atteinte inflamma- 
toire de la paroi arterielle ou arteriolaire, avec le plus souvent necrose fibrinolde 
de la media. Les classifications reposant sur l’histologie et en particulier sur la 
taille des vaisseaux leses n’ont guere d’utilite pratique. La classification suivante 
est plus conforme a l’approche clinique de ces affections : 

1. Peri-arterite noueuse classique (due en particulier au virus de l’hepatite B), 
angeite allergique (medicamenteuse), purpura rhumatoide, cryoglobulinemies 
mixtes, embolies multiples de cristaux de cholesterol* 

2. Vascularites avec anticorps anticytoplasme des polynucleaires (ANCA) (voir 
p. 1009) : granulomatose de Wegener, polyangeite mft^dlcopique, angeite aller- 
gique de Churg et Strauss. 

3. Vascularites des connectivites (voir rubriques precedentes). 

4. Maladies systemiques rares pouvant etrfe associees a une angeite necro- 
sante : maladie de Kawasaki, vascularite hypbcomplementemique de Mac Duffie, 
polychondrite atrophiante, syndrome ( 


PERIARTERITE 


Syn : maladie de Kussmaul et Miaier. Angeite necrosante des arteres de moyen 
et de petits calibres (150 a 200 pm). Souvent de cause indeterminee, parfois asso- 
ciee au virus de l’hepatite B (en diminution en France depuis la vaccination), plus 
rarement au virus de l’hepatite C, et a certaines bacteries (streptocoque, coliba- 
cille, BK). Peut etre associee a des hemopathies (en particulier leucemie a tricho- 
leucocytes et lymphomes T). 

Les lesions viscerales des cryoglobulinemies mixtes (voir p. 728) et des embo- 
lies multiples de cristaux de cholesterol (voir p. 1010) sont plus des formes cli- 
niques de periarterite noueuse qu’un diagnostic differentiel car elles peuvent 
entramer les memes lesions histologiques. 


Diagnostic 

1. Alteration de l’etat general avec amaigrissement, fievre, myalgies 
et arthralgies. 

2. Manifestations cutanees (purpura infiltre souvent necrotique, 
nodules, livedo, ulcerations) et multinevrites (presentes dans pres de 
deux tiers des cas) sont les plus utiles au diagnostic : elles permettent 
en particulier de faire des biopsies orientees. 

3. Quatre types d’atteintes viscerales sont associees a un pronostic 
plus pejoratif : cardiomyopathie, atteinte du systeme nerveux central, 
atteinte digestive (hemorragies, perforations, douleurs abdominales 
subintrantes, pancreatite), atteinte renale (insuffisance renale, hyper- 
tension arterielle severe ou maligne). 
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4. Les autres atteintes viscerales sont plus rares (stenose ureterale, 
orchite, surdite, atteinte oculaire). 

5. La maladie de Still, le myxome cardiaque ou surtout l’endocardite 
d’Osler, peuvent preter a confusion. L’existence d’une multinevrite est 
un argument tres fort en faveur de la periarterite noueuse. 

Explorations 

La biopsie d’une lesion est l’argument essentiel, mais elle peut etre 
en defaut car il s’agit d’une arterite segmentaire. Dans ces cas, l’arterio- 
graphie abdominale peut etre utile si elle montre des microanevrismes 
(renaux, hepatiques, mesenteriques). 

Traitement 

Repose sur les corticoi'des et, en cas d’atteinte viscerale de mauvais 
pronostic, sur le cyclophosphamide. Dans les formes rebelles se discu- 
tent les echanges plasmatiques et les immunoglobulines intravei- 
neuses. 


VASCULARITES A ANCA 

Les anticorps anticytoplasme des polynucl^aires (ANCA) sont deceles dans 
plus de 50 % des cas de glomerulonephrites rapidement progressives a croissants 
et de trois angeites necrosantes (Wegener, polyangeite microscopique, Churg et 
Strauss), mais ils peuvent s’observer dans d’ autres affections (voir Auto-anticorps 
des maladies systemiques, p. 1598). 


GRANULOMATOSE DE WEGENER 

Maladie de cause inconnue/^ji i§voque une reaction dysimmunitaire apres 
contamination infectieusq des voies aeriennes superieures (principalement par 
des staphylocoques). Asspcie d#s lesions histologiques de granulome a cellules 
geantes, de vascularite, et af ^necrose ischemique. Le pronostic est surtout lie a 
l’atteinte renale. 


Diagnostic 

Debut habituel dans la cinquieme decennie par : 

1. Des manifestations de la sphere ORL (rhinite crouteuse, sinusite, 
surdite). 

2. Des signes pulmonaires (toux, dyspnee, hemoptysies), amenant a 
decouvrir sur les cliches thoraciques des nodules excaves. 

3. Des arthralgies et des myalgies, un purpura vasculaire, et plus 
rarement une multinevrite. 

4. Une sclerite ou une episclerite sont evocatrices du diagnostic : 
nodule rouge-violace sur la sclere, tres douloureux sans modification 
visuelle. Peut se compliquer de perforation. 

5. Une glomerulonephrite extracapillaire, necrosante, avec crois- 
sants epitheliaux ; l’immunofluorescence est negative. L’atteinte renale 
est presente dans 20 % des cas au diagnostic et dans pres de deux tiers 
des cas au cours de revolution. 


Traitement 

Repose sur les corticoi'des et surtout sur le cyclophosphamide 
(donne pendant au moins 6 mois sous forme de bolus) ou per os. Le 
traitement d’entretien peut comporter de l’azathioprine ou du myco- 
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phenolate. Ce traitement permet d’obtenir une remission complete 
dans environ deux tiers des cas, mais les rechutes sont frequentes. Le 
cotrimoxazole est propose dans certaines formes localisees, en particu- 
lar ORL en raison du role possible de certaines infections dans la 
genese des lesions de la maladie. 

POLYANGEITE MICROSCOPIQUE 

Affection principalement de la cinquieme decennie. Elle a longtemps ete 
confondue avec la PAN, mais elle s’en distingue par la topographie des lesions 
(arteres plus petites et veinules), et Tatteinte renale de type glomerulaire, avec 
une insuffisance renale rapidement progressive et une hematurie. On peut aussi 
observer des hemorragies alveolaires. 

SYNDROME DE MAC DUFFIE 

Syn : vascularite hypocomplementemique. Associe cliniquement une eruption 
urticarienne et des arthralgies, en particulier des chevilles, biologiquement une 
diminution du complement et en particulier de sa fraction Clq. 


EMBOLIES MULTIPLES DE CRISTAUX 
DE CHOLESTEROL 


Elies compliquent un atherome severe. C’est la 
1’aorte (surtout abdominale) ou d’une de se: 
iliaques) de cristaux de cholesterol contenus 
sont decelables dans les bifurcations retinii 
biopsie de lesions cutanees. Chez les 
1’evolution est catastrophique et risque^i 
diagnostic, par une arteriographie inutile o 


ANGEITE DE CH 



n a partir de la paroi de 
:hes (carotides, renales, 
plaques atheromateuses. Ils 
» cf Texamen du fond d’oeil ou par 
ages ayant un atherome severe, 
precipitee, si Ton n’a pas pose le 
un traitement anticoagulant. 


STRAUSS 


Angeite de cause inconnue, elle n’est pas due au virus de l’hepatite B. 


Diagnostic 

1. Manifestations initiales : asthme severe, avec hypereosinophilie, 
corticodependant. 

2. La maladie bascule vers une vascularite systemique le plus sou- 
vent a l’occasion de l’introduction iatrogene de proteines etrangeres 
(en particulier apres desensibilisation). Les manifestations cliniques 
sont alors proches de celles de la periarterite noueuse. 

3. Pericardite et cardiomyopathie frequentes. 


Explorations 

1. Examen histologique d’une lesion tissulaire : atteinte arteriolaire, 
lesions veinulaires et granulome extravasculaire a cellules geantes. 

2. Presence d’anticorps anticytoplasme des neutrophiles (ANCA, 
p. 1598). 


Traitement 

Repose sur les memes principes que celui de la peri-arterite noueuse. 
Un anticorps monoclonal anti-IL5 (mepolizumab) peut etre propose 
dans les formes rebelles avec hypereosinophilie persistante. 
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SYNDROME DE COGAN 

Associe une keratite interstitielle (qui peut passer inapergue car souvent tres 
transitoire) et une arthrite cochleo-vestibulaire conduisant souvent a la surdite. II 
peut etre associe a une insuffisance aortique et a une vascularite proche de la 
periarterite noueuse. 

ARTERITES GRANULOMATEUSES 

Elies touchent des arteres de moyen ou de gros calibres. On distingue : 

1. La maladie de Takayasu (aorto-arterite de la jeune femme) (voir ci-dessous). 

2. La thrombo-angei'te de Buerger (arterite inflammatoire des membres de 
rhomme jeune et fumeur) (voir p. 499). 

3. La maladie de Horton (arterite des branches de la carotide externe des sujets 
ages) (voir ci-dessous). 

MALADIE DE TAKAYASU 

Syn : maladie des femmes sans pouls. Touche la femme dans la deuxieme ou 
troisieme decennie dans 80 % des cas. Elle est ubiquitaire, mais s’observe electi- 
vement au Japon (d’ou sa description par un ophtalmologiste japonais en 1908), 
en Inde, au Mexique, aux Antilles et au Maghreb. Peut etre associee a une spondy- 
larthrite ankylosante, une maladie de Crohn. Sa cause est inconnue, mais une 
tuberculose ancienne ou actuelle doit etre recherchee. Survie a 10 ans superieure 
a 90 % du fait de l’importance de la circulation collateral. La mortality depend 
surtout des complications de l’hypertension arterielle. 

Diagnostic 

1. Une premiere phase systemiqu^est retrouvee dans 60 % des cas, 
caracterisee par de la fievre, des arthralgies et de myalgies, et par un 
erytheme noueux ou une episclerit%qui peuvent orienter le diagnostic. 
II existe lors de cette phase^in syndrome inflammatoire biologique. 

2. La phase vasculajr-e s undent apres un intervalle libre de 7 ans : 
revelee par une claiidication^d’un membre a l’effort, une hypertension 
arterielle ou des manifestations cardiaques. A 1’examen, on constate 
souvent l’abolition des pouls peripheriques aux membres superieurs, 
une insuffisance aortique. Mais, en fait, la maladie touche aussi souvent 
l’aorte terminale que la crosse de l’aorte (d’ou la frequence de l’hyper- 
tension d’origine vasculaire). 

Explorations 

1. L’imagerie de l’aorte et de ses branches montre des lesions arte- 
rielles severes et diffuses contrastant avec la discretion des signes cli- 
niques : stenoses ou occlusions de trois axes cervicaux sur quatre sans 
aucune anomalie neurologique, occlusion de l’aorte descendante se tra- 
duisant uniquement par une hypertension arterielle moderee. Ceci est 
du a la lenteur de la progression des lesions arterielles et au develop- 
pement d’une importante circulation collaterale. 

2. L’imagerie non invasive (echographie doppler cervicale, tomoden- 
sitometrie, imagerie par resonance magnetique) precise l’epaississe- 
ment de la paroi arterielle, tres evocateur. 

3. Le diagnostic est affirme par une biopsie arterielle orientee : gra- 
nulome de la media avec cellules geantes. 

Traitement 

1. Corticotherapie a posologie moderee (0,5 mg/kg/j en dose 
d’attaque) associee a la vitamine D, au calcium et a des antiagregants. 
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Les anticoagulants paraissent inutiles dans la plupart des cas. Le trai- 
tement antituberculeux n’est justifie que s’il existe une tuberculose evo- 
lutive ou des antecedents tuberculeux averes. 

2. La chirurgie est utile en cas d’hypertension arterielle reno-vascu- 
laire, de gene fonctionnelle majeure d’un membre, de stenoses sympto- 
matiques de plusieurs axes a destinee cerebrale, ou de lesions 
anevrismales. La place des angioplasties endoluminales reste a definir. 

MALADIE DE HORTON 

Syn : arterite temporale. Atteint les adultes apres 55 ans ; age moyen au dia- 
gnostic d’environ 75 ans. Cette arterite granulomateuse atteint electivement les 
branches de la carotide externe, mais peut deborder ce territoire. Liens etroits 
avec la pseudo-polyarthrite rhizomelique. Cause inconnue. 

Diagnostic 

1. Cephalees temporales, superficielles, reveillees par le passage de 
la brosse dans les cheveux ou la branche des lunettes sont, surtout si 
elles surviennent dans un contexte de fievre et d’amaigrissement, evo- 
catrices. Elies s’accompagnent souvent d’une dysphagie ou de modifi- 
cations de la voix. 

2. La claudication de la machoire lors des efforts de mastication est 
tout aussi caracteristique ; elle n’est pas specifique et peut aussi 
s’observer dans l’amylose. 

3. La palpation douloureuse, ou l’absencjg de perception des pouls tem- 
poraux, n’est pas un bon signe semeiologique car il est souvent en defaut. 

4. Les signes ophtalmologiques constituent une urgence therapeu- 
tique : paralysies oculomotrices, et surtout baisse brutale de l’acuite 
visuelle par neuropathie op^iqu ^^ cMemique anterieure aigue. 

5. Manifestations extra-carotlcfiennes : stenose ou une occlusion 
sous-claviere ou femorale, aortite a cellules geantes, infarctus du myo- 
carde par coronarite, accident vasculaire cerebral. 

6. Manifestations extra-arterielles : douleurs des ceintures fre- 
quentes ; cholestase et hepatite granulomateuse. 

7. Les signes peuvent se resumer a une fievre prolongee inexpliquee 
avec syndrome inflammatoire. 

Explorations 

1. L’augmentation de la vitesse de sedimentation, souvent superieure 
a 100 mm a la premiere heure est expliquee par une augmentation des 
proteines de l’inflammation : proteine C reactive, fibrine, haptoglobine ; 
les deux dernieres sont les plus fiables pour la surveillance de l’effica- 
cite therapeutique. 

2. Biopsie d’artere temporale, en prelevant au moins 3 cm, a la 
recherche d’un granulome de la media, avec cellules geantes et rupture 
de la limitante elastique interne. L’interet de l’echographie doppler de 
l’artere temporale superficielle reste secondaire. 

Traitement 

1. Corticotherapie, en commengant par un bolus de 500 mg de 
methylprednisolone, suivi d’une dose d’attaque de 0,7 mg/kg/jour de 
prednisone (1 mg/kg/jour en cas d’atteinte oculaire). II faut y associer 
systematiquement un traitement preventif de l’osteoporose (calcium, 
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vitamine D, et bisphosphonate par exemple). La duree de la corticothe- 
rapie a forte dose doit etre la plus breve possible chez ces patients 
ages. II faut essayer d’atteindre une posologie inferieure ou egale a 
10 mg/jour apres 4 a 6 mois de traitement. 

2. Pendant les premiers mois, en cas de lesion caracterisee des 
branches de l’aorte, aspirine a dose anti-agregante, voire anticoagulants. 

3. En cas d’echec se discute un traitement par hydroxychloroquine 
ou methotrexate. 


MALADIE DE KAWASAKI 

Syn : mucocutaneous lymph node syndrome. Maladie du nourrisson et du petit 
enfant ; ne s’observe qu’exceptionnellement chez l’adulte. 

Diagnostic 

1. Debute comme une maladie eruptive avec fievre elevee, exan- 
theme et enantheme profus, et des adenopathies cervicales et axillaires 
dont l’importance doit mettre sur la voie du diagnostic. 

2. II faut evoquer ce diagnostic rapidement, dans les cinq premiers 
jours, avant que n’apparaisse la desquamation des paumes et des plantes. 
En effet, c’est a ce stade que surviennent, en l’absence de traitement, les 
lesions de vascularite et en particular les anevrismes coronaires. 
Exploration 

Thrombocytose superieure a 500 000/mm , depassant parfois le mil- 
lion/mm 3 . 

Traitement 

Efficacite spectaculaire d< 
veineuses a forte dose ££ of 
vrismes coronaires. 



ine et des immunoglobulines intra- 
jours) pour la prevention de ces ane- 


POLYCHONDRITE ATROPHIANTE 


Inflammation recidivante des cartilages de l’oreille, du nez, du larynx, de la trachee 
et des bronches. Elle commence electivement pendant la quatrieme decennie. 

Diagnostic 

1. Chondrite du pavilion de l’oreille, qui epargne le lobule de l’oreille, 
presente dans 85 % des cas : elle est tres caracteristique mais s’observe 
aussi au cours de la maladie de Wegener. 

2. Aux chondrites s’associent frequemment une hypoacousie, un syn- 
drome vestibulaire, une episclerite ou une uveite, une polyarthrite serone- 
gative. 

3. Les manifestations cutanees comportent un purpura infiltre, un 
livedo, des phlebites superficielles et parfois des aphtes (MAGIC syn- 
drome : mouth and genital ulcers with inflamed cartilages'). 

Complications 

Atteinte cardiovasculaire : insuffisance aortique, anevrisme de l’aorte 
thoracique, bloc auriculo-ventriculaire. Myelodysplasie presente dans pres 
de 30 % des cas. Vascularite proche de la periarterite noueuse. 

Traitement 

II n’y a pas de traitement regulierement efficace en dehors des corti- 
coides a fortes doses. Les anticorps anti-TNF peuvent etre essayes. 
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MALADIE DE BEHCET 

Vascularite a predominance veineuse des petits et gros vaisseaux, de cause 
inconnue, touchant l’homme jeune, initialement decrite sur le pourtour du bassin 
mediterranean, en particulier la Grece et la Turquie, mais elle est en fait ubiquitaire. 

Diagnostic 

1. L’aphtose bipolaire est la marque la plus caracteristique de la 
maladie. D’autres lesions cutanees sont possibles : pseudo-folliculites, 
erytheme noueux et hypersensibilite aux points de piqure (voir Pus- 
tules a eosinophiles amicrobiennes, p. 1055). 

2. L’atteinte oculaire est redoutable car elle peut conduire a la cecite. 
L’uveite anterieure a hypopion est classique. On peut egalement 
observer des uveites posterieures, des necroses choroidiennes, des 
vascularites retiniennes, une opacification secondaire du vitre, des 
conjonctivites et des keratites. 

3. L’atteinte des gros troncs arteriels ou veineux, presente chez plus 
d’un tiers des patients, est un element majeur du pronostic : phlebites 
surales, thromboses caves, thromboses veineuses cerebrales, syn- 
drome de Budd-Chiari, faux anevrismes de l’aorte redoutables. Les ane- 
vrismes multiples des arteres pulmonaires realisent un syndrome de 
Hughes-Stovin lorsqu’ils sont associes a une thrombose cave. 

4. Les manifestations cardiaques sont polymofphes : stenoses ou 
anevrismes coronaires, pericardites, valyulopathies aortiques ou 
mitrales, thrombus des cavites droites (souvent associes a des throm- 
boses caves ou a des anevrismes arteriels pulmonaires). 

5. Les manifestations neurologiques^utre les thromboses veineuses 
cerebrales visibles au temps tardif des arteriographies carotidiennes ou 
par une technique moins invasive en imagerie par resonance magnetique, 
comportent des meningitis et des meningo-encephalites, pouvant evoluer 
vers un etat dementiel si le diagnostic n’est pas fait a un stade precoce. 

6. Les autres manifestations cliniques sont plus rares : arthrites tou- 
chant surtout les genoux, les chevilles, les coudes douleurs abdomi- 
nales et/ou diarrhee amenant a decouvrir des ulcerations du grele ou 
du colon, ressemblant a celles de la maladie de Crohn. 

Explorations 

Aucun signe biologique n’est specifique. II existe frequemment un 
syndrome inflammatoire et plus souvent une polynucleose. La 
recherche de l’antigene HLA-B5, plus frequent au cours de la maladie 
de Behget, n’a pas d’interet diagnostique. La biopsie cutanee, prelevee 
2 ou 3 jours apres l’injection de solute physiologique et lue en immuno- 
fluorescence n’a qu’une valeur d’appoint. 

Traitement 

1. Dans les formes cutaneo-muqueuses, le traitement est limite a la 
colchicine et aux anti-agregants auxquels on peut ajouter chez l’homme 
de la thalidomide en cas d’aphtose rebelle (voir p. 333). 

2. En cas d’atteinte oculaire ou viscerale, on fait appel aux corti- 
coides (0,5 a 1 mg/kg/j) et souvent aux immunosuppresseurs, en parti- 
culier a l’azathioprine. Les anticorps anti-TNF peuvent etre utiles dans 
les cas rebelles. 
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3. En cas de thrombose des gros troncs vasculaires, les anti-vita- 
mines K sont indiquees. 


DYSTROPHIES CONJONCTIVES 


Affections congenitales de la trame conjonctive (collagenes et fibres elas- 
tiques). Leur gravite tient en grande partie aux risques de complications cardio- 
vasculaires. 


I. MALADIE DE MARFAN 


Syn : arachnodactylie, dolichostenomelie. Transmission autosomique domi- 
nante (mais on connaTt des cas sporadiques) et la frequence, si on ne se limite pas 
aux formes completes, est evaluee entre 4 et 6 pour 100 000. 

Diagnostic 

Evoque chez un adolescent de grande taille devant une arachnodac- 
tylie, une deformation thoracique (thorax en carene, cyphoscoliose, 
pectus excavatum), une hyperlaxite ligamentaire, des anomalies ocu- 
laires (subluxation du cristallin, myopie). 

Rechercher des anomalies cardiaques (insuffisance aortique, pro- 
lapsus valvulaire mitral) et aortiques (maladie annulo-ectasiante de 
l’aorte). Ces anomalies cardiovasculaires peuvent etre isolees, en par- 
ticular la maladie annulo-ectasiante. Elies sont depistees et surveillees 
par echocardiographie. Le risque essentiel est la survenue d’une dis- 
section aortique. En cas de grosse|^jEfaut suivre par echographies 



II en existe plus de lOvarietes, le plus souvent dominantes, selon le type de 
collagene anormal ou la nature du deficit enzymatique. Les cultures de fibroblastes 
permettent, dans certains laboratoires tres specialises, de l’identifier. Le type IV 
resulte de mutations du gene COL3A1. 

Diagnostic 

1. Les formes cutaneo-articulaires associent, de fa^on variable, une 
fragility cutanee dont temoignent de nombreuses cicatrices, une hyper- 
laxite ligamentaire, des hernies. 

2. La fragility arterielle et viscerale est caracteristique du type IV. La 
peau, fine et translucide, laisse voir les vaisseaux sous-cutanes par trans- 
parence, notamment au niveau du tronc. Une rupture arterielle peut etre 
spontanee ou declenchee par un traumatisme minime, une ponction arte- 
rielle. Un anevrisme ou une dissection arterielle peut preceder la rupture. 
L’aorte et ses grosses branches peuvent etre interessees, notamment les 
arteres vertebrales et les carotides, avec constitution d’une fistule caro- 
tido-caverneuse. La perforation d’un viscere (tube digestif, uterus) est 
aussi a craindre, notamment en cours de grossesse. 

Traitement 

II n’y a pas de traitement de fond. Le meilleur traitement des ruptures 
arterielles est preventif : pas d’investigations arterielles invasives une fois 
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que le diagnostic de syndrome d’Ehlers-Danlos de type IV a ete porte. 
L’interet des betabloquants (celiprolol) est actuellement a l’etude. 

III. ELASTORRHEXIE SYSTEMATISE 

Syn : pseudo-xanthome elastique, syndrome de Groenblad-Strandberg. L’ano- 
malie biochimique semble interesser la biosynthese de l’elastine ou la formation 
de ponts entre les diverses fibrilles elastiques. 


Diagnostic 

La maladie se revele habituellement au cours de la quatrieme 
decennie. Elle associe : 

1. Des anomalies cutanees (papules jaunes chamois, signe du drape 
dans les regions axillaires et inguinales, comme s’il y avait trop de peau). 

2. Des anomalies oculaires (stries angioi'des au fond d’oeil, dues a des 
alterations de la membrane de Bruch, faisant courir le risque de dechi- 
rure de la macule et d’hemorragies retiniennes). 

3. Des anomalies arterielles, moins frequentes, mais plus graves 
(occlusions ou stenoses des arteres des membres, insuffisance coro- 
naire, stenose carotidienne, rupture d’arteres digestives responsable 
d’hemorragies digestives). 


w 


Traitement 

II n’y a pas de traitement de fond. 

AMYLOSES 

Les amyloses ont en commun le depot darfs les espaces extracellulaires de 
fibrilles lineaires, non ramifiees, prenaatura^configuration en feuillets beta-plisses. 
Cette conformation explique les^proprifetes tinctoides de toutes les amyloses : 
coloration rosee par le rouge Congo, ^birefringence en lumiere polcirisee. Les com- 
posants communs aux differentS-^ypes d’amylose sont des glycosaminoglycanes 
et le composant P, ou serum amylmd P component (SAP). Celui-ci represente 10 a 
15 % du materiel amyloi'de ; sa presence permet de realiser des scintigraphies au 
SAP marque a 1’iode 123 qui ont un interet diagnostique et evolutif. II existe plus 
d’une douzaine de types d’amylose qui sont definis par la nature du precurseur 
proteique principal. Outre la maladie d’Alzheimer et les encephalopathies spongi- 
formes, qui touchent uniquement le systeme nerveux central, les principaux types 
observes en France sont resumes dans le tableau 173. 


Tableau 1 73. — Amyloses les plus frequentes en France. 


TYPE 

PRECURSEUR 

PRESENTATION CLINIQUE 

AL 

Chalnes legeres 
d’immunoglobulines 

Amylose diffuse (rein, foie cceur, systeme 
nerveux peripherique, tube digestif...) 
ou localisee (larynx, poumon, vessie, oeil) 

ATTR 

(genetique) 

Transthyretine mutee 
(surtout mutation 30) 

Systeme nerveux peripherique, cceur, rein, 
tube digestif 

Ap2m 

(dialyses) 

Beta 2 microglobuline 

Synoviales, os, muscles, cceur 

AA 

Proteine de l’inflammation 
SAA 

Foie, reins. Consecutive a des infections 
ou des rhumatismes inflammatoires 
chroniques, a la maladie periodique, 
au syndrome de Muckle Wells (avec surdite) 
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AMYLOSE IMMUNOGLOBULIN IQUE 

Syn : amylose AL. Composee de chaTnes legeres (synthetisees par les lymphoplas- 
mocytes), probablement rendues insolubles par l’action des monocytes-macro- 
phages. Un composant monoclonal est constant dans le serum. La proliferation des 
plasmocytes est parfois decelable sous forme d’un myelome. Les depots amyloides 
sont principalement musculo-aponevrotiques, neurologiques, hepatiques et renaux. 
Le pronostic de la maladie est severe en cas d’atteinte cardiaque, d’hypotension 
orthostatique, de malabsorption et de myelome associe. 

Diagnostic 

1. Manifestations musculo-cutaneo-aponevrotiques evocatrices : syn- 
drome du canal carpien, macroglossie, purpura des paupieres. 

2. Hepatomegalie avec cholestase. 

3. Atteinte glomerulaire avec syndrome nephrotique, insuffisance 
renale progressive. 

4. Cardiomyopathie hypertrophique avec signes d’adiastolie. 

5. Neuropathie sensitivomotrice et surtout du systeme nerveux auto- 
nome : hypotension orthostatique, troubles du transit. 

6. Atteinte digestive : malabsorption, hemorragies. 


Explorations 

1. Echocardiographie : caracteristique en ms d’epaississement septal. 

2. Presence d’une immunoglobuline monoclonale (IgG, IgA, parfois 
IgD) et d’une proteinurie (et protenurie non selective avec ou sans 
chaTnes legeres). 

3. Autres anomalies biologiques plus rares : thrombocytemie avec 
corps de Jolly (par hyposplenisme), baisse du taux de prothrombine 
(lie a une baisse du facteur X qui est sequestre dans les fibrilles amy- 

lo'i'des). yC 

4. Mise en evidence des oepots amyloides par biopsies d’organes 
atteints ou par des prelevements systematiques (le plus rentable etant 
sans doute la biopsie des glandes salivaires accessoires). 


Traitement 

II n’y a pas de traitement efficace sur les depots constitues. Une 
chimiotherapie de type myelome ameliore la survie. La place de l’inten- 
sification therapeutique (melphalan a forte dose) suivie d’une auto- 
greffe de cellules souches hematopoietiques reste a definir ; elle n’est 
guere envisageable apres 65 ans. 


SYNDROME DE POEMS 

Acronyme designant l’association d’une Polyneuropathie (axonale, surtout sen- 
sitive), d’une Organomegalie (hepatosplenomegalie), d’anomalies Endocriniennes 
(hypothyroldie, diabete, hypogonadisme), d’une gammapathie Monoclonale, et de 
modifications cutanees (S pour Skin : hyperpigmentation, hypertrichose, aspect 
pseudo-sclerodermique). D’autres manifestations sont possibles : cedemes, voire 
anasarque, parfois cedeme papillaire ; thrombocytose. 

La cause est une proliferation plasmocytaire, osseuse et ganglionnaire, devolu- 
tion lente. II peut s’agir en particulier d’un myelome condensant, parfois reduit a 
un aspect dTlot condensant apparemment benin. 

Une association symptomatique proche (en particulier neurologique, osteo- 
condensante, et dysglobulinemique) peut s’associer a des adenopathies dans le 
cadre d’une maladie de Castleman multicentrique (voir p. 719). 
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MALADIE PERIODIQUE 

Syn : fievre mediterraneenne familiale, maladie de Siegal-Cattan-Mamou. 
Maladie genetique, a transmission autosomique dominante. Affecte electivement 
les Juifs Sepharades et les Armeniens. En dehors de ces ethnies, le diagnostic ne 
doit etre accepte qu’avec circonspection. Les mutations du gene de la maladie 
(MEFV ou marenostrine ou pyrine), localise recemment sur le bras court du chro- 
mosome 16, sont actuellement detectables. Le diagnostic est hautement probable 
chez les homozygotes, plus incertain chez les sujets heterozygotes. 

Diagnostic 

1. L’affection se traduit le plus souvent par des acces douloureux 
abdominaux febriles, avec hyperleucocytose a polynucleaires et syn- 
drome inflammatoire, spontanement regressifs en 24 a 72 heures. 

2. Ces acces douloureux peuvent simuler un cedeme angioneurotique 
hereditaire, une porphyrie aigue intermittente, une colique de plomb 
(saturnisme), mais dans ces cas le patient est peu ou pas febrile. 

3. Les autres modes de revelation sont des crises douloureuses tho- 
raciques (avec souvent epanchement pleural) et des arthrites. 


Complication 

Le risque essentiel de la maladie est la survenue d’une amylose 
renale (de type AA), revelee par une proteinurfe. un syndrome nephro- 
tique et/ou une insuffisance renale. 

Traitement 

La colchicine donnee de maniere continue a la dose de 0,5 a 1 mg/j 
diminue considerablement la frequence des acces paroxystiques. Elle a 
demontre un effet preventif sur la -'formation des depots amyloides, en 
particulier renaux. Hemodialyse dans les formes avec insuffisance 
renale terminate (par amylose). 


HYPERPERM EABILITE CAPILLAIRE 
IDIOPATHIQUE 


Syn : syndrome de Clarkson. Rare. Fuite des proteines hors du secteur vascu- 
laire, associee a une gammapathie monoclonale. Physiopathologie inconnue. On 
incrimine un effet de permeation capillaire dependant de l’interleukine 2, des frac- 
tions tardives du complement, du vascular endothelial growth factor (VEGF), de cer- 
tains leucotrienes. 


Diagnostic 

1. Phase prodromique d’allure virale (syndrome grippal, douleurs 
abdominales et diarrhee, rhinorrhee, dysphagie). 

2. La phase aigue est marquee par une chute tensionnelle, allant du 
simple malaise lipothymique au choc hypovolemique gravissime. 

3. On constate alors des oedemes du visage et des membres, avec 
myalgies, et souvent egalement des sereuses. II n’y pas d’oedeme pul- 
monaire et la conscience est conservee. 

4. L’atteinte musculaire peut secondairement entraTner une rhabdo- 
myolyse et une insuffisance renale aigue. 

Explorations 

La fuite protidique est attestee par la discordance entre une hemo- 
concentration (l’hematocrite peut depasser 70 %) et une hypoalbumi- 
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nemie. II existe une immunoglobuline monoclonale serique (surtout 
IgG) dans 85 % des cas. 

Traitement 

1. Lors de la crise : remplissage vasculaire par des colloides (Elohes), 
des cristalloi'des (Ringer-lactate). 

2. En 1’ absence de traitement de fond reellement efficace, on propose 
l’association de terbutaline et d’aminophylline. 


MALAKOPLAKIE 

Rare. Serait due a un deficit acquis de la phagocytose lysosomiale. Les 
lesions elementaires sont des plaques jaunatres ou marrons, molles, qui sie- 
gent electivement dans l’appareil urinaire (60 % des cas) parfois le tube 
digestif, le retroperitoine, les os, les ganglions, les poumons. Histologiquement, 
on trouve un granulome et au centre de la lesion des amas de cellules macro- 
phagiques. 


Diagnostic 

1. Manifestations cliniques principalement nephro-urologiques : 
infections urinaires a repetition quasi constantes ; hematuries et insuf- 
fisance renale plus tardives. 

2. Des abces des parties molles et des fish viennent souvent compli- 
quer l’atteinte urinaire. 

Exploration 


L’imagerie renale montre 
appareil, consecutive aux a 
plaques de malakoplaldg. 



Element une dilatation du haut 
les ureteraux representes par les 


Traitement 

Le plus utile est une ^ntibiotherapie au long cours, en choisissant 
preferentiellement une quinolone (ciprofloxacine). 


SARCOIDOSE 

Syn : maladie de Besnier-Boeck-Schaumann. Granulomatose tuberculoi'de mais 
sans necrose caseeuse et non liee au bacille de Koch. Elle survient plus volontiers 
chez l’adulte jeune. La mortality est inferieure a 5 %. 

Diagnostic 

1. Atteinte thoracique frequente, souvent latente : 

a) adenopathies hilaires non compressives, souvent associees a un 
erytheme noueux et a des arthralgies, en particulier tibio-tarsiennes 
(syndrome de Lofgren) ; 

b) infiltrats parenchymateux, de type interstitiel, parfois nodulaires, 
pouvant evoluer vers une fibrose interstitielle chronique (voir p. 534). 

2. Adenopathies superficielles, diffuses ; la localisation epitrochleenne 
est assez caracteristique. 

3. Atteinte cutanee : interesse souvent le visage, les faces laterales du 
cou, la partie superieure du thorax. II s’agit de nodules fermes, rouge 
jaunatre, parfois recouverts d’une petite squame, ou de plaques, rouge 
violace, parfois ulceres, dont la biopsie permet le diagnostic. Les 
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formes en nappe realisent le lupus pernio qui presente a la vitro-pres- 
sion des grains lupoides jaunatres. 

4. Lesions oculaires : uveites, dont l’association a une hypertrophie 
des parotides et a une paralysie faciale, dans un contexte subfebrile, 
constitue le syndrome de Heerfordt. L’association de l’hypertrophie 
parotidienne et d’une hypertrophie des glandes lacrymales constitue le 
syndrome de Mikulicz. 

5. Manifestations osteo-articulaires touchant pres d’un quart des 
malades. Les arthralgies predominent aux grosses articulations des 
membres inferieurs : elles peuvent prendre l’aspect d’une poly- 
arthrite aigue. Les lacunes osseuses, pseudo-kystiques ou grillagees, 
decrites initialement par Jungling, interessent electivement les 
doigts. 

6. Manifestations cardiaques et neurologiques. Heureusement plus 
rares, elles ont une incidence pronostique majeure. Les myocardites 
peuvent etre responsables de troubles de conduction, d’insuffisance 
cardiaque rebelle ou de mort subite. Les localisations neurologiques 
peuvent etre responsables de paralysie faciale, de meningite a liquide 
clair, d’hydrocephalie, de lesions nodulaires parenchymateuses, sie- 
geant volontiers dans l’hypothalamus et responsables de diabete 
insipide. 

7. Les autres atteintes viscerales sont plus r^es et mieux tolerees : 
hepatomegalie, splenomegalie, nephropathie.* mterstitielles et nephro- 
calcinoses dues a une hypercalcemie. 



des salivaires, adenopathies, 
e montre la presente d’un granu- 
a exclu d’autres maladies respon- 


Explorations 

1. Biopsie d’une localisation 
lesions cutanees, bronches^fdw 

lome, preuve diagnostique ^i 1’ 

sables de granulome et en pa?Kculier la tuberculose. 

2. Reactions cutanees a la tuberculine, negatives. 

3. Dosage de l’enzyme de conversion de l’angiotensine eleve en 
poussee, sauf chez les sujets qui ont un phenotype particulier et un 
taux spontanement bas de 1’enzyme de conversion. 

4. Le lavage broncho-alveolaire montre un exces de lymphocytes. 

5. Scintigraphie au gallium, particulierement centree sur le paren- 
chyme pulmonaire. 


Traitement 

Corticotherapie dans les formes viscerales. Dans le cas du syndrome 
de Lofgren, le traitement peut etre limite, dans un premier temps, aux 
anti-inf lammatoires non steroidiens. Les sarcoidoses cutanees peuvent 
etre ameliorees par les antipaludeens de synthese. 

Dans les formes graves (cardiaques et neurologiques), le metho- 
trexate peut etre utile. 


SYNDROME DE VOGT-KOYANAGI-HARADA 

Uveo-meningite, de presentation proche d’une sarcoidose ou de la maladie de 
Behget. Diagnostic a evoquer devant des anomalies des phaneres (meche blanche, 
anomalies ungueales) et une hypoacousie. La corticotherapie est efficace, comme 
au cours de la sarcoidose. 
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HISTIOCYTOSES LANGERHANSIENNES 

Syn : granulomatose a cellules de Langerhans. Affections d’origine inconnue, 
developpees a partir des cellules dendritiques ou cellules de Langerhans, variete 
d’histiocytes, dont le siege est normalement limite aux epitheliums squameux mais 
qui apres stimulation antigenique peuvent migrer vers les organes lymphoides. La 
definition de ces histiocytoses est histologique : lesions granulomateuses et/ou 
infiltration mono- ou pluritissulaire. Les organes les plus souvent touches sont les 
os, la peau, les ganglions, le foie et la rate, la moelle osseuse et les poumons. 


Diagnostic 

1. Formes monotissulaires, les plus frequentes : 

a) Granulome eosinophile osseux : lacunes osseuses bien limitees, 
siegeant surtout sur les os plats (bassin, crane, mandibules, vertebres). 
devolution est parfois spontanement resolutive. 

b) Granulomatose pulmonaire ou histiocytose pulmonaire : terrain 
tabagique dans 90 % des cas, toux, dyspnee, parfois un pneumothorax, 
lesions radiologiques reticulonodulaires bilaterales, parfois difficiles a 
distinguer d’une miliaire tuberculeuse. 

Le lavage broncho-alveolaire permet le plus souvent de poser le dia- 
gnostic en montrant un exces de cellules de Langerhans (CD6 en immu- 
nomarquage). Le risque essentiel, en dqjiors des pneumothorax, est 
1’evolution vers une fibrose pulmonaire. 

2. Formes diffuses : 

a) L’association lacunes craniennes, exophtalmie et diabete insipide 


constitue la triade caracteristique 
b) La maladie de Letterer-Shyj 
tosplenomegalie et lesions cj 


nd-Schuller-Christian. 
he le petit enfant et associe hepa- 


Exploration 

La biopsie d’une lesion permet de mettre en evidence les cellules de 
Langerhans, comportant^des granules de Birbeck, et exprimant forte- 
ment l’antigene CD la. 


Traitement 

1. Granulome eosinophile : exerese-greffe si la lesion est accessible et 
mena^ante sur la statique osseuse ou les organes de voisinage. Radio- 
therapie dans les autres cas. 

2. Dans les formes diffuses, les alcaloi'des de la pervenche (vincris- 
tine, vinblastine), l’interferon alpha a faible posologie (environ 3 mil- 
lions d’unites 3 fois/semaine) peuvent etre actifs. En cas de resistance 
a un traitement, la cladribine est prescrite par cures de 5 jours. 

3. Tous les intermediates sont possibles entre la lacune cranienne 
isolee d’un granulome eosinophile, guerie par simple curetage, l’histio- 
cytose X pulmonaire qui regresse apres arret du tabagisme et les 
formes diffuses du petit enfant, rapidement mortelles. 


HISTIOCYTOSES NON LANGERHANSIENNES 

Cadre heterogene regroupant plusieurs types d’accumulations histiocytaires : 

1 . Infections disseminees (maladie de Whipple, mycobacterioses atypiques). 

2. Syndrome d’activation macrophagique, chez des sujets en etat de deficit 
immunitaire, ou une infection (generalement virale) declenche une activation sys- 
temique des macrophages, notamment de la moelle osseuse (voir p. 730). 
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3. Maladies lysosomiales hereditaires (maladie de Gaucher, maladie de Nie- 
mann-Pick). 

4. Maladie de Chester-Erdheim : douleurs osseuses, exophtalmie, diabete insi- 
pide, infiltration retroperitoneale avec stenoses ureterales. Les radiographies 
osseuses montrent une osteocondensation des os longs, tres evocatrice. La scin- 
tigraphie osseuse est egalement tres evocatrice. Les etudes recentes ont montre 
la frequence des atteintes cardiaques et des atteintes vasculaires, qu’on peut 
depister a l’aide d’un PET-SCAN. Biopsie d’une lesion (indispensable pour porter 
le diagnostic) : histiocytes charges de lipides, exprimant les marqueurs S100, 
CD68, et depourvus du marqueur CDla. 


MALADIE DE STILL DE L’ADULTE 

Maladie inflammatoire de cause inconnue. La gravite de la maladie est due a la 
possibility de syndromes d’activation macrophagique parfois mortels, et a plus 
long terme aux destructions articulaires et au risque d’amylose. 


Diagnostic 

Base sur cinq criteres : 

1. Fievre elevee oscillante. 

2. Arthralgies et arthrites. 

3. Eruptions cutanees fugaces, pseudo-urticariennes. 

4. Hyperleucocytose a polynucleaires. 

5. Hyperferritinemie majeure, avec diminuU^,mj pourcentage de fer- 
ritine glycosylee. 

C’est un diagnostic d’exclusion apres avoir ecarte une cause infec- 
tieuse et d’autres maladies systemiqu€% (lupus, periarterite noueuse). 

Traitement xV 

Anti-inflammatoires non 
corticoi'des par courtes 
formes rebelles, on peut 


'idiens, generalement actifs. Au besoin, 
cas de poussees severes. Dans les 
ppel au methotrexate, aux immunoglo- 
bulines intraveineuses et si besoin, aux anticorps anti-TNF et anti-IL6. 



MALADIE DE WEBER-CHRISTIAN 

Syn : panniculite nodulaire recidivante febrile. Atteinte inflammatoire, de cause 
inconnue, du pannicule adipeux sous-cutane (lesions de lipolyse et de cytosteato- 
necrose) parfois associee a une affection pancreatique. L’atteinte du tissu adipeux 
peut etre generalisee avec des expressions viscerales polymorphes. Evolution 
imprevisible. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les nouures sous-cutanees de taille variable, douloureuses, evo- 
luant en 2 a 3 semaines vers l’atrophie « en soucoupe » ou vers la fistu- 
lisation avec elimination de la cytosteatonecrose aseptique. 

2. L’evolution par poussees successives avec signes generaux fievre, 
myalgies, sueurs. 

3. Les manifestations profondes de panniculite mesenterique (troubles 
du transit, perception de tumefactions abdominales), plus rarement peri- 
renales, sont contemporaines des manifestations cutanees. 

4. Les manifestations osseuses pseudo-articulaires avec images 
d’osteolyse spongieuse pseudo-myelomateuse. 
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Examen complementaire 

La biopsie d’un element sous-cutane montre l’aspect de necrobiose 
avec liquefaction. 

Traitement 

Aucun traitement n’est efficace : la corticotherapie a parfois un effet 
symptomatique. 

FIBROSES SYSTEMIQUES IDIOPATHIQUES 

Syn : fibrosclerose multifocale idiopathique. Processus evoluant en trois 
phases : inflammatoire, fibroblastique, et sclereuse. Origine non neoplasique, 
d’expression ubiquitaire, souvent localise, plus rarement multifocal ou syste- 
mique. Les formes localisees concernent le retroperitoine (fibrose retroperito- 
neale, voir p. 863), le mediastin (fibrose idiopathique du mediastin, voir p. 506), le 
territoire cervical en particulier la loge thyroidienne (thyro'idite de Riedel, voir 
p.922), l’aponevrose palmaire (maladie de Dupuytren, voir p. 1126), les corps 
caverneux (maladie de La Peyronie, voir p. 906), le mesentere (mesenterite retrac- 
tile), les cicatrices (cheloides, voir p. 1070). 

SYNDROME HYPEREOSINOPHILIQUE 

Hypereosinophilie superieure a 1 500/mm^, ^rolongee (plus de 6 mois) avec 
manifestations viscerales (mais qui peuvent etre reduites) et sans cause retrouvee 
Les complications viscerales (surtout cardiagUes epneurologiques) font la gravite 
du syndrome hypereosinophilique. Elies sont liees a la liberation intra-tissulaire 
des proteines cationiques des eosinophi^&(p?§ncipalement la major basic protein , 
I ’ eosinophilic cationic protein et la neqjgofc ewe). 

En realite, on peut aujourd’hui en distinguer trois types : 

1. Un syndrome myeloproliferatif ohronique (leucemie chronique a eosino- 
philes), caracterise par une translocation t(l;4)(q44;ql2) fusionnant les genes 
PDGFR-alpha et FIP1L1, plus rarement une translocation t(5; 12), impliquant le gene 
PDGFR-beta (voir Leucemie chronique a eosinophiles, p. 711). 

2. Une forme secondaire^^ secretion d’interleukine 5 par un clone lymphocy- 
taire T anormal, a croissance lente et pouvant se declarer apres plusieurs annees 
d’evolution. 

3. Dans la moitie des cas, il n’y a pas d’anomalie decelable des lignees myeloi'de 
ou lymphoide et le syndrome hypereosinophilique est idiopathique. 

Diagnostic 

Evoque devant des poussees d’angio-oedeme, de gastro-enterite a 
eosinophiles et de manifestations neurologiques centrales. 

Traitement 

On ne traite que les patients ayant des consequences viscerales de 
l’hypereosinophilie. On commence alors par la prednisone (0,5 mg/kg 
en dose d’attaque) avec controle hebdomadaire de l’hemogramme pour 
trouver la dose seuil qui ramene les eosinophiles au-dessous de 
600/mm 3 . En cas d’echec ou de corticodependance, on fait appel a un 
anticorps monoclonal anti-IL5 (mepolizumab) en perfusions bimen- 
suelles ou trimestrielles a la dose de 750 mg par perfusion. 

TELANGIECTASIE HEREDITAIRE 

Syn : maladie de Rendu-Osler-Weber. Dysplasie vasculaire systemique gene- 
tique. Un cas pour 8 000 naissances. Transmission autosomique dominante. Trois 
genes identifies concentrent les mutations connues : 95 % concernent ENG ou 
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endogline (corecepteur du TGF-beta) ou ALK-1 (une des chaTnes du recepteur du 
TGF-beta des cellules endotheliales) ; moins de 5 % concernent SMAD-4, ou la 
maladie est associee a une polypose juvenile chronique. 

Diagnostic 

1. Circonstances tres variables d’un patient a l’autre, y compris au 
sein d’une meme famille : anemie par carence en fer, saignement 
muqueux, embolie gazeuse ou septique paradoxale (abces du cerveau), 
insuffisance cardiaque par hyperdebit de shunt, hypertension portale. 

2. Base sur l’association d’au moins trois des criteres suivants : 

a) epistaxis recidivants ; 

b) telangiectasies cutanees ou muqueuses (notamment levres, 
langue, doigts) ; 

c) atteinte d’un apparente du premier degre ; 

d) presence d’un ou plusieurs angiomes arterioveineux de localisa- 
tion pulmonaire, cerebrale ou medullaire, hepatique, digestive. 


Explorations 

a) Recherche d’une carence en fer : hemogramme et ferritinemie. 

b) Identification d’une fistule ou d’angiomes : tomodensitometrie 
thoracique spiralee volumique en coupe fine, echographie-Doppler 
hepatique, IRM ou angioscanner cerebral ou medullaire, endoscopies 
digestives, videocapsule, etc. 

c) Etude genetique par recherche de la mutation chez le sujet et, si 
elle peut etre identifiee, chez ses apparentes. 

T raitements 

1. Epistaxis (voir p. 1465). 

2. Angiomes a fort debit arterioveineux (neurologiques) ou hemorra- 
giques (pulmonaires) : embolisation, ligatures arterielles. Angiomes 
digestifs : coagulation par laser. Angiomes hepatiques : traitement 
symptomatique de l’hypertension portale. 

3. Correction d’une carence en fer : voir p. 667. 

4. Mesures preventives : humidification nasale pluriquotidienne au 
serum physiologique, proscrire la plongee sous-marine, antibioprophy- 
laxie des soins dentaires (risque d’endocardite). Biopsie hepatique 
contre-indiquee. 


Dermatologie 

par L. Laroche 


Traitements locaux en dermatologie, voir p. 342. 


COMMENT RECONNAiTRE LA CAUSE 
D’UNE DERMATOSE ? 

L’analyse des symptomes, la recherche et l’analyse de la lesion elementaire 
constituent les bases du diagnostic dermatologique. 

/. SYMPTOMES DERMATOLOGIQUES 


Signes fonctionnels 

1. Le prurit, caracterise par le besoin inyglontaire de se gratter, est 
le signe le plus frequent. II peut etre isoRfW^tssocie a une dermatose. 
C’est un important facteur de modification d’une lesion dermatolo- 
gique, par surinfection, erosion ou lichenification. 

2. Les autres signes sont rareS^fe^risation de brulure, de tension, 
dysesthesies. 

3. Les syndromes vasomoteurs des extremites s’accompagnent de 
douleurs dans le syndrome de Raynaud, de brulures douloureuses dans 
l’erythromelalgie. 

4. Les parasitophobesTconsultent pour de fausses sensations de 
prurit. Ils presentent precautionneusement dans une boTte quelques 
squames censees representer ou contenir les parasites. L’examen 
microscopique est negatif. 


Lesions elementaires dermatologiques 

1. Elies constituent L aspect analytique, unitaire, initial de la derma- 
tose. Ces lesions sont : 

a) les erythemes (p. 1028) ; 

b) les squames (p. 1030) ; 

c) les dyschromies (p. 1066) ; 

d) le purpura (pp. 675 et 734) ; 

e) les papules (p. 1036) ; 

f) les vesicules (p. 1042) ; 

g) les bulles (p. 1045) ; 

h) les pustules (p. 1054) ; 

i) les nodules cutanes (p. 1057) ; 

j) les keratoses actiniques (p. 1041) et les keratodermies palmo- 
plantaires ; 

k) les scleroses (p. 1067) ; 

l) les atrophies (p. 1068) ; 

m) les ulcerations (p. 1059) ; 
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n) les tumeurs (pp. 1077 et suivantes) et les lymphomes cutanes pri- 
mitifs (pp. 1086 et suivantes), qui peuvent prendre des aspects semio- 
logiques differents : macules, papules, nodules, parfois centres par une 
ulceration. 

2. Certaines lesions elementaires s’associent entre elles : lesion 
erythemato-squameuse, lesion erythemato-vesiculeuse, lesion papulo- 
vesiculeuse, sans qu’on puisse determiner celle qui a debute. 

3. Une meme lesion elementaire (vesicule par exemple) peut resulter 
de plusieurs causes differentes : varicelle, zona, herpes, dysidrose, 
eczema. Le diagnostic n’est pas facile devant un element vesiculeux 
unique et on congoit la fragility de la regie : un seul element, s’il est net, 
suffit au diagnostic. 


Lesions secondaires 

1. C’est l’aspect evolue d’une lesion, souvent modifiee par le prurit, 
l’infection, l’application d’un produit qui la masque ou la modifie (ecze- 
matisation, action caustique). La lesion secondaire n’est pas specifique, 
l’aspect pouvant etre commun a differentes lesions elementaires : ero- 
sion punctiforme arrondie, secondaire au grattage d’une papule, d’une 
vesicule, d’une pustule ; les elements secondaires peuvent etre dys- 
chromiques, squameux, crouteux, sclereux, /^trophiques, erosifs, 
ulceres. Cependant, la disposition, la diffusi^fi^jMa topographie per- 
mettent de qualifier ces lesions. 

2. L’evolution de la maladie peut determiner une presentation parti- 
culiere : poussee unique et les eleme$f!^J©ht tous du meme age, pous- 
sees multiples avec elements d’ageS^p^^fents et coexistence de lesions 
elementaires et secondaires. 

3. 

tions : 

a) une seule maladie explique toutes les lesions. Dans une maladie 
aigue, ce polymorphisme est explique par le melange d’une lesion pri- 
maire et de lesions secondaires evoluees. Dans une maladie chronique 
recidivante, le melange de plusieurs poussees donne regulierement un 
polymorphisme (acne polymorphe). Dans un lupus erythemateux sys- 
temique coexistent plusieurs lesions elementaires (erytheme, purpura). 
Dans une genodermatose (Recklinghausen, sclerose tubereuse), c’est 
l’association de lesions differentes induites par le meme mecanisme 
pathogenique qui constitue le tableau pathologique ; 

b) plusieurs processus pathologiques differents et independants 
peuvent s’associer chez un meme malade. 


uop “ m '^ eut correspondre a plusieurs situa- 


Manifestations generales 

A ces lesions proprement cutanees ou muqueuses peuvent s’associer 
des atteintes viscerales : syndromes cutaneo-ganglionnaires, hepa- 
tiques, osseux, etc. 


II. CONDUITE DU DIAGNOSTIC 


Examiner un sujet completement nu 

1. La reconnaissance de la lesion elementaire represente le point de 
depart aux hypotheses diagnostiques. II faut savoir la rechercher au 
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sein des lesions secondaires plus voyantes : a la peripherie des ele- 
ments anciens, a distance en peau saine. 

2. La disposition des lesions (par exemple, zoniforme, en bouquet), 
leur topographie (par exemple, zones exposees a la lumiere, plis, extre- 
mites) participent a reduire les hypotheses diagnostiques. 

3. Enfin, le reste de 1’examen general toujours associe a l’interroga- 
toire permet de preciser son evolution et les associations (douleur, 
fievre, adenopathie satellite...). 


Difficultes du diagnostic dermatologique clinique 

1. La lesion elementaire n’est pas suffisamment caracteristique : 

a) parce que reduite a un seul element ; 

b) parce que son aspect est similaire quelle qu’en soit la cause 
(nodules par exemple) ; 

c) parce qu’elle est masquee ou modifiee par un traitement, parce 
que seules sont presentes des lesions secondaires. 

2. La dermatose est polymorphe, les elements secondaires pouvant 
etre aussi interpretes comme des lesions initiates : achromie, atrophie, 
pigmentation, etc. 

3. Plusieurs lesions elementaires associees peuvent traduire une 
expression particuliere de la maladie ou de ux maladies simultanees : 
une vesicule de varicelle associee a des bulles peut temoigner d’une 
varicelle bulleuse ou correspondre a ^^association d’une varicelle a un 
impetigo, un syndrome de Lyell staphylbcoccique, une toxidermie. 

4. Deux affections comportan1>*% iiaMne lesion elementaire evoluent 
simultanement : le diagnostic clinique peut alors etre tres difficile. 

Explorations 

Elies peuvent etre utiles lorsque le diagnostic est etabli mais, par sa 
gravite, exige une certitude absolue (neoplasie, lymphome), ou lorsque 
le diagnostic est hesitant. 

1. Les techniques paracliniques utilisent : 

a) l’examen en lumiere de Wood ; 

b) la biopsie ou la biopsie-exerese pour l’analyse anatomopathologique ; 

c) le cytodiagnostic de Tzanck ; 

d) les prelevements mycologiques, bacteriologiques, parasitologiques 
et virologiques ; 

e) les serologies de la syphilis (voir p. 1558) ou d’infections virales. 

2. Ces examens peuvent etre completes par d’autres a visee etio- 
logique et pronostique (anticorps antinucleaires, electrophorese du 
serum, biopsie renale...). 

3. La recherche d’auto-anticorps deposes sur une structure cutanee 
par une technique d’immunofluorescence directe, effectuee sur biopsie 
cutanee conservee dans l’azote liquide, est utile dans le diagnostic des 
maladies bulleuses auto-immunes, des vascularites et du lupus erythe- 
mateux systemique. 

4. La recherche d’un anticorps circulant effectuee par immuno- 
fluorescence indirecte, apporte un argument supplemental pour le 
diagnostic des maladies infectieuses (test d’immunofluorescence trepo- 
nemique par le FTA [Fluorescent treponemal antibody ], voir p. 1558) ou 
des maladies bulleuses auto-immunes. 
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5. Les techniques d’immunohistochimie sont indispensables pour le 
diagnostic des lymphomes cutanes primitifs ou meme les localisations 
cutanees secondaires d’hemopathies/lymphomes ganglionnaires. Elies 
permettent d’identifier la presence membranaire ou intra-cytoplas- 
mique de marqueurs cellulaires de differentes lignees cellulaires (par 
exemple, lymphocytes T, lymphocytes B, plasmocytes...). 

6. Les techniques de biologie moleculaire (PCR) sont devenues tres 
utiles dans le diagnostic de certaines infections comme la tuberculose 
cutanee mais aussi l’herpes, la varicelle/zona, l’uretrite a Chlamydia tra- 
chomatis. Elies peuvent aider au diagnostic de lymphomes cutanes par 
la recherche de monoclonalite T ou B sur les biopsies cutanees. 


ERYTHEMES 

L’erytheme se caracterise par une coloration rouge de la peau, non infiltree (a 
la difference des papules), qui disparaTt a la vitropression (a la difference du pur- 
pura et des colorations pigmentaires). 


l saine. Principales causes : 


I. ERYTHEME GENERALISE 

L’eruption erythemateuse peut avoir un aspect variable selon les localisations, 
par exemple morbilliforme par endroits, scarlatiniforme par ailleurs. Ceci 
s’observe dans la maladie de Still, la rubeole. L’eruption a l’ampicilline au cours 
de la mononucleose infectieuse, les manifestations precoces de la reaction du 
greffon contre l’hote. 

Scarlatiniforme 

En nappes rouges, sans intervalle de 

1. Scarlatine (voir p. 788). 

2. Infections streptococcique§^u staphylococciques. 

3. Rubeole (togavirus) (vdir p. 788). 

4. Les viroses (Epstein-Barr viras principalement). 

5. Maladie de Kawasaki (vojKp. 1013). 

6. Erythemes medicamenteux : surtout antibiotiques, mais aussi les 
sulfamides, les sels d’or, la quinine et les opiaces. 

7. Erythemes mercuriels. 


Morbilliforme 

En macules erythemateuses separees par des intervalles de peau 
saine. Principales causes : 

1. Rougeole (voir p. 786). 

2. Megalerytheme epidemique (parvovirus B19 ; 5 e maladie ; voir 
p. 780). 

3. Autres viroses (Epstein-Barr virus tres souvent en association avec 
la prise d’antibiotiques de type ampicilline, virus de l’hepatite B, echo- 
virus, coxsackies ; cytomegalovirus et virus de 1’immunodeficience 
humaine dans les primo-infections). 

4. Toxoplasmose. 

5. Maladie de Kawasaki (voir p. 1013). 

6. Fievre boutonneuse mediterraneenne (voir p. 812). 

7. Forme exanthematique de la polyarthrite juvenile (voir p. 1098). 

8. Erythemes medicamenteux : antibiotiques principalement (surtout 
ampicilline), mais aussi sulfamides, barbituriques, anti-inflammatoires 
non steroi'diens et anticomitiaux. 
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Roseoliforme 

Macules erythemateuses rosees, pales et ovalaires, parfois peu 
visibles, sans signes generaux. Principales causes : 

1. Roseole de la syphilis secondaire (voir p. 1089). 

2. Exantheme subit ou 6 e maladie (herpes virus type 6, voir p. 767). 

3. Megalerytheme epidemique (parvovirus B19). 

4. Rubeole (voir p. 788). 

5. Erythemes medicamenteux (antibiotiques, sulfamides, barbitu- 


riques). 

II. ERYTHEME LOCALISE 


L’aspect, le siege et les circonstances de declenchement orientent le diagnostic. 

Causes externes 

Elies sont aisement reconnues ; l’erytheme dessine les contours de 
l’agent pathogene : 

1. Dermites artificielles : grande frequence, dues aux innombrables 
produits caustiques ou a topiques (cremes, pommades, gels...). 

2. Photodermatoses, en particulier dermatites des pres (voir p. 1051). 

Erythemes infectieux 

1. Intertrigos (atteinte des plis) : associ^ a des suintements avec 
maceration et des lesions squameuses ; souvent mixtes (strepto-sta- 
phylococciques, ou staphylococciques et candidosiques). 

2. Erysipele streptococcique (dermo-hypodermite), surtout sous des 



K)rc (voir p. 787). 

de Lipschutz (voir Maladie de Lyme, 


Pathognomonique d’une cause medicamenteuse, il debute souvent 
par un stade erythemateux pur sous forme de plaque ovalaire, a 
contour net et evoluant spontanement vers une pigmentation sequel- 
laire definitive. II recidive au meme endroit a chaque prise du medica- 
ment responsable en association avec d’autres lesions similaires a 
d’autres endroits. Une atteinte muqueuse est possible. Analgesiques 
pyrazoles, barbituriques, sulfamides, cyclines et carbamazepine sont le 
plus souvent incrimines. 

Erythrocyanoses 

Siegent electivement sur les extremites et font discuter selon les cas : 

1. Une cyanose secondaire a une hypoxie ou a une methemoglobi- 
nemie (voir p. 698). Cette cause generale eliminee, on discute les 
causes dermatologiques de cyanose. 

2. Une acrocyanose : touche mains et pieds, hyperhidrose souvent 
importante (voir p. 502). 

3. Une erythromelalgie (ou erythermalgie) : crises douloureuses des 
extremites declenchees par la chaleur. L’intensite de la douleur a type 
de brulure est insomniante. Elle est calmee par le bain des extremites 
dans l’eau froide. S’y associent un erytheme des extremites, un oedeme 
et une hypersudation. On lui trouve parfois une cause : syndromes 
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myeloproliferatifs (ou elle peut etre precoce et inaugurale), diabete, 
lupus systemique, polyarthrite rhumato'ide, sclerose en plaques. 
Malgre les explorations, beaucoup d’erythromelalgies restent sans 
cause reconnue. L’acrodynie des intoxications au mercure realise un 
tableau similaire avec hypertension arterielle. 

Livedo 

Syn : cyanose reticulee. Doit etre distingue du livedo banal declive de 
stase. Le livedo inflammatoire permanent et surtout quand il est papu- 
leux doit faire toujours rechercher une vascularite et, en particulier, 
une periarterite noueuse et un syndrome des antiphospholipides (syn- 
drome de Sneddon). 

Erytheme avec cedeme 

Predominant sur le visage et la partie superieure du tronc, de cou- 
leur lilacee, evoque avant tout une dermatomyosite (voir p. 1003). 


LESIONS SQUAMEUSES 

Caracterisees par une accentuation pathologique de la desquamation physiolo- 
gique cutanee. L’examen d’une dermatose squameuse non identifiee doit etre com- 
plete par le grattage systematique a la curette de Brocq, l’examen en lumiere de 
Wood et un examen mycologique. Les dermatoses squameuses peuvent etre des- 
quamatives pures ou erythemato-squameuses. 



I. DERMATOSES SQUAMEUSES PURES GENERALISEES 

Syn : ichtyose. ^ 

1. Rarement acquise : lepre, sarcoido^, denutrition, traitement hypolipemiant, 
syndrome paraneoplasique (maladie^e^odgkin, lymphome non hodgkinien, 
cancer bronchopulmonaire ou man$ii^r<§j. 

2. Congenitale le plus souvent, se recant dans la premiere moitie de la vie, trans- 
mise selon deux modes : dominant le plus frequent, recessif lie au sexe le plus rare- 
ment. Elle s’accompagne d’un deficiren steroide-sulfatase. Associee a une neuropathie 
peripherique, elle doit faire evoquer le diagnostic de maladie de Refsum (p. 1201). 


Diagnostic 

Les squames sont imbriquees entre elles de fagon geometrique, res- 
pectant les plis, attenuees l’ete, s’aggravant par temps sec et froid. 


Traitement 

Symptomatique : agents keratolytiques (salicyles, pommade a l’uree), 
les emollients (Dexeryl, Cerat frais) et les retinoi'des topiques ou gene- 
raux (voir p. 311). 

II. DERMATOSES ERYTHEMATO-SQUAMEUSES GENERALISEES 


Diagnostic 

1. L’eruption est passagere : exantheme infectieux a son stade de 
desquamation. 

2. L’eruption est durable et chronique et couvre plus de 80 % de la 
surface corporelle : on parle d’erythrodermies. Celles-ci peuvent etre 
erythemato-squameuses proprement dites ou seches. Un excellent 
signe est l’atteinte des regions palmo-plantaires (respectees dans les 
atteintes infectieuses). Elles peuvent egalement etre vesiculo-cedema- 
teuses, plus rarement purpuriques. 
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Principales causes 

1. Medicaments : antibiotiques, tonicardiaques, anticoagulants ; insu- 
line et ACTH pour les formes humides. 

2. Forme erythrodermique d’une autre maladie cutanee : psoriasis, 
eczema, lichen ou lymphome cutane (syndrome de Sezary, mycosis fon- 
goi’de), pityriasis rubra pilaire. Au cours de la gale, l’erythrodermie est 
possible (gale norvegienne). 

3. Chez le nourrisson, il s’agit generalement d’une parakeratose infec- 
tieuse generalisee, a partir d’un erytheme fessier (erythrodermie desqua- 
mative de Leiner-Moussous). Regression en quelques semaines par bains 
antiseptiques, colorants et, le cas echeant, antibiotherapie generate. Les 
candidoses congenitales peuvent prendre un aspect erythrodermique. 

4. Erythrodermie ichtyosiforme congenitale : 

a) Dans la forme seche de Brocq, elle se traduit des la naissance par 
une erythrodermie ou un aspect de bebe collodion. Des signes pyrami- 
daux peuvent etre associes (syndrome de Sjogren-Larsson, lie a une 
anomalie enzymatique d’une aldehyde deshydrogenase). 

b) Dans la forme bulleuse, l’aspect erythemato-squameux et kerato- 
sique domine a partir la 2 e enfance. 


III. DERMATOSES ERYTHEMATO-SQUAMEUSES LOCALISEES 



3. Parakeratoses psoriasiformes et pityriasiformes : voir p. 1034. 

4. Dermatophyties : voir p. 1084. 

5. Epidermophyties (pityriasis versicolor) : voir p. 1034. 

6. Erythrasma : voir p. 1034. 

7. Parapsoriasis er erythemes premycosiques : voir p. 1035. 

8. Lupus disco'fde et vespertilio : voir p. 1035. 


PSORIASIS 


Cause encore inconnue. Debut a tout age avec cependant deux pics definissant 
deux types de psoriasis : le type I (75 % des patients) avec debut precoce avant 
40 ans, souvent familial, fortement associe a l’haplotype HLA-Cw*0602 et au gene 
de susceptibility PSORS1, devolution severe dans son etendue et marquee par des 
rechutes frequentes ; le type II, moins agressif, a debut tardif apres 40 ans, faible- 
ment associe aux genes precedemment cites. 

Diagnostic 

Taches (psoriasis en gouttes des sujets jeunes), plaques ou plus rare- 
ment, elements circines annulaires, tous bien limites, qui sont caracte- 
rises par : 

1. Leur topographie : genoux, coudes, region sacro-lombaire, mais 
egalement parfois tout le corps, y compris le cuir chevelu et les ongles 
dans les formes tenaces ; l’atteinte du visage cependant est rare. 

2. Leur aspect evocateur : plaque erythemateuse tres bien limitee, sur- 
montee d’une squame d’aspect micacee et dont le grattage a la curette 
decouvre, classiquement, trois couches : squameuse (tache de bougie), 
lamelleuse, se detachant d’un seul bloc (pellicule decollable), et enfin le 
derme humide avec fin piquete hemorragique (rosee sanglante). 
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3. Leur evolution chronique ; les poussees sont souvent declenchees 
par des facteurs emotionnels, mais aussi certains medicaments (beta- 
bloquants, sels de lithium, interferon, et aussi les antipaludeens de syn- 
these, les inhibiteurs de l’enzyme de conversion de l’angiotensine, les 
anti-inflammatoires, l’imiquimod voire meme les anti-TNF alpha). 

4. Parfois l’eruption peut se cantonner aux grands plis (psoriasis 
inverse, non squameux) et ne doit pas etre confondue avec un inter- 
trigo infectieux, notamment mycosique. 

Exploration 

Biopsie cutanee : hyperacanthose, papillomatose, micro-abces de 
Munro-Sabouraud a polynucleaires neutrophiles. 


Complications 

1. Erythrodermies psoriasiques : souvent declenchees par corti- 
coides generaux, sels d’or, anti-inflammatoires non steroidiens ou anti- 
paludeens de synthese. 

2. Psoriasis pustuleux : les poussees pustuleuses peuvent etre locali- 
sees, figurees ou diffuses confinant a l’erythrodermie. La presence des 
pustules steriles a polynucleaires neutrophiles peut orienter abusive- 
ment vers une infection microbienne dont le tr%itement inadapte serait 
inefficace. Cette forme inflammatoire du pso£ 
traitement oral par les retinoides. 

3. Rhumatisme psoriasique : touche le§ 3^ 
et les petites articulations (en particulier Iei5- inter-phalangiennes proxi- 
males) ; serologie rhumatoide negative. 

4. Comorbidites : prevalence plus elevee du syndrome metabolique 
(voir p. 959), de la maladie^de Crohn, des risques cardiovasculaires, de 
la depression et du risquk de^ancer, principalement epidermoide 
cutane, en rapport avec les traitements co-carcinogenes du psoriasis. 


:raitem 

du psoriasis est justiciable d’un 
s les Articulations sacro-iliaques 


Traitement 

Ne jamais prescrire de corticoi'des generaux et de medicaments 
inducteurs de psoriasis (voir plus haut) qui peuvent faciliter l’appari- 
tion d’une erythrodermie. 

1. Traitement local : 

a) les keratolytiques decapent les squames avec de la vaseline sali- 
cylee (2 a 10 % pendant quelques jours) ; 

b) les dermocorticoides donnent des resultats brillants, mais les 
recidives sont rapides. La renforcer par des pansements occlusifs, par 
cures de 10 a 20 jours ; 

c) les derives de la vitamine D3 (calcipotriol, tacalcitol), seuls ou 
mieux dans une forme combinee avec les dermocorticoides, sont tres 
utiles ; 

d) les retinoides locaux (tazarotene) ameliorent les lesions mais sont 
plus irritants que les corticoi'des locaux ; 

e) la phototherapie comprend la PUVAtherapie (voir p. 304) ainsi 
que la phototherapie UVB-TL01. La dose totale cumulative d’UVA ne 
doit pas depasser 1 200-1 500 J en raison du risque de survenue de car- 
cinomes epidermoides, voire de melanome. Ces deux techniques sont 
actives et indiquees dans les psoriasis extensifs et photosensibles ; 
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f) les emollients represented de bons adjuvants ; 

g) la physiotherapie rend des services : cures heliomarines ou ther- 
males. 


2. Traitement general : 

a) l’acitretine est efficace dans les formes pustuleuses, erythroder- 
miques et en plaques (souvent en association avec de la PUVAthe- 
rapie). Utilisee a la dose de 0,5 mg/kg/j environ 6 mois et adaptee a 
l’efficacite et a la tolerance cliniques, et sous controle des fonctions 
hepatiques et des lipides sanguins. Chez la femme, une contraception 
efficace pendant le traitement, et maintenue 2 ans apres l’arret, est 
indispensable ; 

b) le methotrexate est indique dans les formes resistantes aux traite- 
ments classiques, qu’il s’agisse d’une forme extensive en plaques, d’une 
forme pustuleuse, voire erythrodermique, et dans les formes arthropa- 
thiques. Administre sous forme orale ou injectable (intra-musculaire ou 
sous-cutanee) avec une dose test initiale de 2,5 a 5 mg, puis de 7,5 a 
25 mg/semaine. Impose une surveillance reguliere de l’hemogramme et 
des transaminases ; 


c) la ciclosporine, a la dose de 2,5 mg/kg au debut (sans depasser 
5 mg/kg), est utilisee en cures courtes de 3 inois dans les formes resis- 
tantes aux traitements classiques ; 

d) les biotherapies par anti-TNF alpha (etanercept, infliximab), adali- 

mumab, antirecepteur IL-12/IL-6 ciblent un acteur de la reac- 

tion immunitaire impliquee dans le psoriasis. Elies sont tres onereuses 
et sont indiquees dans les psoriasis en plaques moderes a severes ou 
ayant un retentisseme^t psychosocial important et apres echec de 
deux des trois traitement^suivants : phototherapie, methotrexate, 
ciclosporine. 


PITYRIASIS ROSE DE GIBERT 

Dermatose eruptive assez frequente au printemps et en automne, mais parfai- 
tement benigne. 

Diagnostic 

1. Debute souvent par un grand medaillon, basi-thoracique, isole pen- 
dant quelques jours. 

2. Puis l’eruption envahit tout le thorax, la racine des membres, mais 
respecte toujours le visage et le cuir chevelu : taches lenticulaires 
rosees, surmontees d’une desquamation, et medaillons plus grands, 
paralleles a l’axe des cotes et formes d’une partie peripherique squa- 
meuse et d’une partie centrale brunatre, d’aspect gaufre ou plisse. Le 
prurit est modere ou nul. 

3. L’evolution est cyclique, s’etend sur 4 a 8 semaines, la guerison est 
la regie. 

Traitement 

Aucun topique ne doit etre applique, etant donne le caractere tres 
irritable de ces lesions (risque d’eczematisation). 
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PITYRIASIS VERSICOLOR 

Epidermomycose tres frequente due a Malassezia furfur. 

Diagnostic 

Siege electivement sur le thorax ou il donne des taches jaune-cha- 
mois bien limitees, recouvertes d’une desquamation qui se clive facile- 
ment, sans saigner (signe du copeau). II peut avoir, apres exposition 
solaire, un caractere achromiant, forme clinique actuellement la plus 
frequente qui ne se repigmente qu’apres traitement specifique suivi 
d’une exposition solaire. 

Traitement 

Antimycosiques imidazoles par voie locale (ketoconazole) : appli- 
quer une fois sur toute la surface du corps, cuir chevelu compris. 

PARAKERATOSES PSORIASIFORMES 
ET PITYRIASIFORMES 

Diagnostic 

1. Eruption souvent etendue, symetrique, plus ou moins prurigineuse 
et dont la lesion elementaire reproduit grossierement, soit une lesion 
de psoriasis (mais non l’aspect du grattage systematique a la curette), 
soit une lesion de pityriasis rose (mais saps%a?buleur chamois, ni la 
disposition typique en medaillons). Le caractere mal limite, l’absence 
de topographie elective completent lo^al^pau. 

2. Les dartres (ou eczematides, souvent achromiantes) entrent dans 
ce cadre. Changeant de place a chaque recidive, ils peuvent corres- 
ponds a un eczema atopiqde a minima. 

3. Les lesions a type de dartres fixes doivent faire rechercher une 
autre entite : mycose, parapsoriasis en plaques, lymphome cutane, 
lepre, mucinose folliculaire. 

Explorations 

II est classique de chercher un foyer bacterien (cutane, ORL...) ou 
mycosique. 

Traitement 

1. Cure du foyer infectieux ou mycosique s’il est decele. 

2. Traitement symptomatique par bains antiseptiques associes a des 
imidazoles voire des dermocorticoi'des. 

ERYTHRASMA 

Du a Corynebacterium minutissimum. 

Diagnostic 

Placards erythemateux ou bruns, de surface homogene et finement 
squameuse, de limite nette. Les plis axillaires et inguinaux sont touches 
de fagon symetrique. 

Traitement 

Comporte un imidazole local voire de l’erythromycine per os a la 
dose de 1 g pendant 7 jours. 
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PARAPSORIASIS 

II existe trois varietes : 

1 . Le parapsoriasis en plaques, forme de quelques placards erythemateux fine- 
ment squameux bien limites, siegeant sur la racine des membres inferieurs (sur- 
tout fesses, mais aussi plis de flexion), les seins chez la femme, parfois associe a 
un prurit. II represente une forme debutante de mycosis fongoide. L’histologie est 
soit non specifique (repeter les biopsies), soit retrouve un aspect de mycosis fon- 
goide debutant (p. 1086). 

2. Le parapsoriasis digiti forme, plus frequent chez l’homme, se presente sous la 
forme de nombreuses lesions ovalaires, rose-jaunatre, recouvertes d’une tres fine 
squame, parfois prurigineuses siegeant de preference face interne des membres et 
face laterale du thorax. L’histologie est le plus souvent non specifique. Sensibles 
aux rayons UV et aux dermocortico'fdes, les lesions ont tendance a recidiver. 

3. Le parapsoriasis en gouttes, davantage papuleux qu’erythemato-squameux, 
touche les sujets jeunes et se caracterise par des elements papuleux recouverts 
d’une squame-croute enlevee d’un bloc (pain a cacheter). L’evolution est parfois 
recidivante. II n’existe pas de traitement specifique. 


ERYTHEMES PREMYCOSIQUES 

Precedent de plusieurs annees l’installation d’un mycosis fongoide (voir 

p. 1086). 


Diagnostic 

Lesions prurigineuses formant des 
figures, des lesions eczemato-licheni^ 
allant de quelques elements a une gwujji 

Explorations 

1. L’histologie est le plus sdt^iM^non specifique et les prelevements 
doivent etre repetes. 


icards erythemato-squameux 
Leur etendue est variable, 
: erythrodermie. 
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2. Les techniques de biologie moleculaire ne permettent que tres 
rarement d’affirmer precocement le caractere clonal de la proliferation 
lymphocytaire T epidermotrope. 


MANIFESTATIONS CUTANEES DU LUPUS 
ERYTHEMATEUX 

Lesions polymorphes, dont certaines sont caracteristiques de la maladie (voir 
la definition du lupus erythemateux systemique p. 1001). 

Diagnostic 

1. Lupus erythemateux aigu : erytheme malaire en ailes de papillon 
(vespertilio, voir Diagnostic des nez rouges, p. 1080) ; lesions erosives 
muqueuses ; erythemes diffus, morbilliforme, papuleux, eczematiforme 
(la localisation aux zones interarticulaires des mains est tres evoca- 
trice) ; lesions bulleuses plus rares. 

2. Lupus erythemateux subaigu : lesions annulaires ou psoriasi- 
formes disseminees ou surtout des regions exposees a une photosensi- 
bilisation (decollete). 

3. Lupus erythemateux chronique ou discoide : plaques erythemato- 
squameuses, evolution atrophiante, dyschromique, cicatricielle. Locali- 
sation frequente aux pavilions des oreilles et au cuir chevelu. 

4. Manifestations moins caracteristiques : livedo reticule, telangiecta- 
sies peri-ungueales, alopecie diffuse. 
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Explorations 

Biopsie et etude en immunofluorescence d’une zone atteinte et en 
peau saine : presence de depots d’immunoglobulines et/ou de comple- 
ment a la jonction dermo-epidermique, d’aspect granuleux (difference 
avec le caractere lineaire des depots des dermatoses bulleuses auto- 
immunes). 

Traitement 

Voir Lupus erythemateux systemique. La dapsone est remarquable- 
ment active dans les formes bulleuses. 


DIAGNOSTIC DES PAPULES 


I. PAPULES CEDEMATEUSES 

Le soulevement cutane repond a un cedeme dermique, donnant des elements 
orties. La papule cedemateuse s’efface par vitropression. 


Causes 

1. Urticaire et equivalents (oedeme de Quincke, dermographisme) : 
voir p. 1037. 

2. Erytheme polymorphe : voir p. 1053. • 

3. Prurigo : voir p. 1038. 

4. Syndrome de Sweet : voir p. 1058. 

II. PAPULES INFILTREES 

Elevures dures et non resorbables a la 

Causes 

1. Lichen plan : voir p. 10! 

2. Syphilides papuleuses ■ voirj}. 1089. 

3. Tuberculides papuleuses et papulo-necrotiques. 

4. Sarco'idose cutanee : voir p. 1019. 

5. Acrodermatite de Gianotti et Crosti : accompagne la periode 
d’invasion de certaines infections virales : hepatites, virus coxsackie, 
ECHO, cytomegalovirus, virus d’Epstein-Barr. 



III. PAPULES DYSMETABOLIQUES 

Les lesions papuleuses sont dues a [’accumulation extra-cellulaire dans le 
derme d’une substance dite de surcharge. II s’agit de maladies rares. 


Causes 

1. Amyloses cutanees : lichen amyloi’de, gros elements papuleux 
rouge orange sur la face interne des membres inferieurs ; purpura vas- 
culaire declive. 

2. Mucinoses cutanees : voir p. 1041. 

3. Lipoi'do-proteinose (Urbach-Wiethe), ou hyalinose cutaneo- 
muqueuse. Tres rare, associe micropapules ivoirines du visage avec 
atteinte laryngee (enrouement). 

4. Protoporphyrie erythropoi'etique (voir p. 1052) : elle laisse au niveau 
du visage des lesions papuleuses translucides qui sont proches de la hya- 
linose cutaneo-muqueuse par son aspect clinique et par l’existence d’une 
surcharge semblable sur le plan histologique et de l’ultrastructure. 

5. Surcharge medicamenteuse par la polyvinylpyrolidone. 
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IV. PAPULES FOLLICULAIRES 

Centrees par un orifice pilaire, elles donnent une sensation de rape au palper 
(spinulosisme). 

Causes 

1. Keratose pilaire rouge, souvent associee a une erythrocyanose. 

2. Lichen folliculaire, qui peut se compliquer d’une alopecie cicatri- 
cielle (syndrome de Graham-Little-Lassueur). 

3. Pityriasis rubra pilaire : papules recouvertes d’un cone corne 
blanc et adherent. L’evolution de la forme aigue de l’enfant est rac- 
courcie par les retinoides. 

4. Genodermatoses : maladie de Darier (voir p. 1042), maladie de 
Cowden (voir p. 1072), sclerose tubereuse de Bourneville, syndrome de 
Gorlin (ou naevomatose baso-cellulaire). 

5. Lymphomes cutanes : voir p. 1086. 

V. PAPULES KERATOSIQUES 

Keratose actinique : voir p. 1041. 


VI. PAPULES ATROPHIQUES 

Papulose atrophiante maligne de Degos : voifo. 1042. 


URTICAIRE 

Tres frequente, donne la lesion papul 

Diagnostic 




lateuses la plus pure. 


1. Eruption tres prurigineuse, fugace, parfois polycyclique et figuree. 

2. Si les lesions sonWi xe^/ fes lesions sont dites « urticariennes » et 
doivent faire evoqu^f 1 une vascularite et pratiquer une biopsie. 

3. Le dermographisme repond a l’existence, de fagon prolongee, 
d’une elevure ortiee apres frottement mecanique du tegument. 

4. L’oedeme de Quincke est une variete hypodermique d’urticaire : 
l’oedeme touche paupieres, levres, parfois tout le visage ; la survenue 
d’un cedeme de la glotte, pouvant mettre en jeu le pronostic vital, 
impose un traitement d’urgence. 


Enquete etiologique 

1. Dans les formes aigues, elle est commune a ces trois affections : 

a) role des agents physiques : eau, chaleur, rayons ultra-violets et 
rayons X, froid (recherche d’une cryoglobulinemie). L’urticaire au soleil 
peut traduire une protoporphyrie erythropo’ietique ; 

b) role des agents organiques : plantes, piqures d’insectes, contact avec 
poissons ou meduses ; rechercher une parasitose de fagon systematique : 
kyste hydatique, mais aussi tenia et amibiase. Les parasitoses declenchent 
une urticaire surtout durant leur phase viscerale. Les impasses parasi- 
taires comportent frequemment une urticaire ( toxocara canis). L’allergie 
au Candida albicans ou a une infection microbienne ou virale (hepatite 
virale en particular) peut etre responsable d’une urticaire ; 

c) role d’une sensibilisation interne, medicamenteuse avant tout (peni- 
cilline et autres antibiotiques, vaccins et serums, antalgiques), mais aussi 
alimentaire (a mettre en evidence par des regimes d’exclusion). 
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2. Dans les urticaires chroniques (duree > 3 mois), l’enquete ci- 
dessus est generalement negative. Aucun examen complementaire n’est 
necessaire, sauf en cas d’atteinte cephalique ou l’on recherchera a titre 
de systeme une dysthyroidie, une infection latente (panoramique den- 
taire, radio des sinus, ECBU chez la femme). L’association a une protei- 
nurie et une surdite evoque un syndrome de Muckle-Wells (voir 
Amyloses, p. 1016). 

3. Des eruptions urticariennes, non reaginiques, peuvent etre plus 
rarement symptomatiques d’autres affections : collagenoses, maladies 
congenitales de l’activation du complement (oedeme angio-neurotique), 
dysglobulinemies monoclonales. La fixite des lesions doit faire prati- 
quer une biopsie avec immunofluorescence directe. 


Traitement 

1. Des crises : base sur les antihistaminiques par voie orale ou paren- 
terale selon l’intensite des signes, mais parfois inefficacite complete 
(urticaire cholinergique). 

2. Adrenaline sous-cutanee (0,1 a 0,25 mg selon l’age), corticoi'des 
generaux (et intubation eventuelle) d’urgence en cas d’oedeme de 
Quincke severe, avec surveillance respiratoire?* 

3. Les traitements locaux du prurit sont tre s dece vants. 

4. Traitement etiologique si possible. 

5. En cas d’urticaire chronique, utiliser antihistaminiques en cures 
filees, traitements desensibilisants non specif iques. La desensibilisa- 
tion des malades atteints de chocs anaphylactiques aux piqures 

V 


d’insecte est efficace. 


PRURIGO STROPI 



Dermatose tres frequente entre 6 mois et 6 ans et recidivante. Les causes sont 
nombreuses : parasitoses cutanees (aoutats, acariens...). La gale peut se presenter 
comme un prurigo au debut. Un prurigo accompagne plus rarement une cholestase 
recurrente benigne chez l’enfant ou au cours de la grossesse. Exceptionnellement, 
un prurigo constitue un syndrome paraneoplasique au cours d’un lymphome malin 
(leucemie lymphoi'de chronique, maladie de Hodgkin, lymphome non hodgkinien). 


Diagnostic 

1. Le cycle evolutif de l’eruption est rapide : tache ortiee centree par 
une papule ayant du corps ; cette papule se sureleve avec une vesicu- 
lette a son sommet, tandis que disparaTt l’areole urticarienne grattage 
et excoriation rapide de l’element eruptif. 

2. Chez l’adulte, on observe egalement des prurigos aigus, debutant 
brutalement et constitues de multiples papulettes tres rapidement 
excoriees, le stade urticarien etant encore plus bref que chez 1’enfant. 
L’eruption disparaTt en quelques semaines ; les recidives sont rares. 


Traitement 

Poudres DDT (dichloro-diphenyl-trichloro-ethane), antiseptiques 
locaux et pates a l’eau en cas de surinfection, antihistaminiques gene- 
raux a doses filees. La disinfection par le DDT doit comprendre la 
literie et les animaux domestiques de l’entourage. 
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LICHEN PLAN 

Assez frequent, de cause inconnue, de bon pronostic. Certaines eruptions liche- 
niennes se voient chez les manipulateurs de produits pour le developpement de 
photographies en couleur, au cours de certaines toxidermies (lichen aurique, a 
l’allopurinol), au cours de la reaction du greffon contre l’hote : ce modele quasi 
experimental permet de rattacher le lichen plan aux maladies comportant un 
trouble de la tolerance immunitaire. Les lichens erosifs peuvent accompagner une 
tumeur maligne retroperitoneale et se comporter comme un syndrome paraneo- 
plasique. 


Diagnostic 

1. Petites papules hexagonales, rose-violine, seches, a surface 
brillante striee (stries de Whickham), tres prurigineuses, isolees ou 
pouvant confluer en placards. 

2. Topographie symetrique, touchant faces anterieures des poignets, 
avant-bras, flancs, region dorso-lombaire. 

3. Frequence de l’atteinte muqueuse associee, buccale (voir Lichen 
plan buccal, p. 1519) et genitale (voir Lichens vulvaires, p. 1334), sous 
forme de reseau blanchatre lichenien. La constitution d’une leucokera- 
tose ou d’une ulceration doit faire pratiquer une biopsie afin de recon- 
naTtre precocement une transformation maligne. 


Traitement 

1. Localement, topiques antiprurigineux^Vorticotherapie locale avec 
ou sans pansement occlusif dans des formes peu etendues, la PUVAthe- 
rapie dans les formes etendues. 

2. L’utilisation retinoi'des topiqii^s sur la peau, en lotion diluee au 
niveau des muqueuses peut etre utile. 

3. Dans les formes resisthnles buccales, les lavages de bouche avec 
une solution de ciclosporinj/ le tacrolimus en solution a 1 %, voire la 
photochimiotherapie extracorporelle peuvent etre utiles. 

4. Les traitements generaux sont utilises dans les formes resistantes 
aux traitements locaux et dans les formes evolutives bulleuses, ero- 
sives ou avec atteinte hepatique. La corticotherapie generate (triamci- 
nolone 20 mg/j pendant 10 jours) que l’on baisse progressivement, les 
retinoi'des entralnent une remission apres 1 mois a 3 mois de traite- 
ment. 


MASTOCYTOSES 

Proliferation de mastocytes. Localisee a la peau, en particulier chez l’enfant, elle 
a une expression papuleuse dominante ; disseminee ou systemique, notamment 
chez 1’adulte, elle se rapproche dans ses manifestations et son pronostic d’un syn- 
drome myeloproliferatif. 

I. MASTOCYTOSE CUTANEE PURE 

Syn : urticaire pigmentaire. Surtout chez l’enfant. 

Diagnostic 

1. L’eruption est presente a la naissance ou apparaTt chez le nour- 
risson dans les premiers mois de la vie : lesion papulo-nodulaire unique 
ou eruption pseudo-xanthomateuse a surface capitonnee donnant un 
aspect de peau d’orange spontanement ou apres frottement. Cette 
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manoeuvre fait apparaTtre le signe de Darier, caracteristique des masto- 
cytoses : le frottement entrame une urtication locale, mais temporaire 
responsable d’une turgescence, d’un phenomene de peau d’orange en 
surface et d’un erytheme peripherique. 

2. L’urticaire pigmentaire peut se compliquer d’acces congestifs 
declenches par les traumatismes et de poussees bulleuses, particulie- 
rement en periode neonatale. Des cas de morts subites exceptionnelles 
ont ete decrits au cours de traumatismes cutanes diffus. Des localisa- 
tions viscerales exceptionnelles sont possibles, digestives et osseuses 
surtout. L’evolution est pratiquement toujours benigne ; apres une 
phase d’extension courte, les lesions se stabilisent puis disparaissent 
sans sequelles. 

3. La forme a type de telangiectasia macularis eruptiva perstans est 
de diagnostic clinique difficile. 


Traitement 

Les conseils de vie sont essentiels chez les nourrissons : bains 
tiedes, sechage sans frotter, suppression de la codeine et des derives 
de la vanille. En cas de malaise avec rubefaction, on prescrit de la 
cyproheptadine en sirop. En cas d’interventipn chirurgicale, un syn- 
drome hemorragique peut se produire, corrige'^i^le sulfate de prota- 




II. MASTOCYTOS E SYSTEMIQUE 

S’apparente a un syndrome myeloproliferatif. Une mutation du recepteur c-KIT 
(exprime par les cellules souches hematopoietiques) est observee dans la quasi- 
totalite des cas. Grand polymorphism© syrdptomatique et evolutif, allant de formes 
indolentes a des proliferation®s.pr6chsr d’une splenomegalie myeloi'de (voir 
p. 712), voire d’une leucemie^f 



Diagnostic 

1. Efflorescence progressive et asymptomatique de petites papules 
pigmentees qui predominent sur le tronc et la racine des membres avec 
poussees d’erubescence paroxystique et congestive souvent declen- 
chees par des aliments (alcool, chocolat) ou des medicaments. 

2. Elies peuvent peut s’accompagner de manifestations systemiques : 
osteoporose ou d’osteo-condensation predominant sur le rachis, tres 
evocatrice, diarrhee motrice (voir p. 549), troubles du rythme car- 
diaque, manifestations hematologiques proches d’une une splenome- 
galie myeloi'de. 


Explorations 

Biopsies (en particulier cutanees ou medullaires) : elles peuvent etre 
d’interpretation difficile si la fixation (en particulier d’une biopsie de 
moelle osseuse) provoque une degranulation des mastocytes. 

Traitement 

II n’y a pas de traitement curatif dans les formes systemiques. Les 
antiprurigineux sont inefficaces. Les manifestations digestives (diar- 
rhee motrice) peuvent etre ameliorees par les formes orales de cromo- 
glycate disodique. L’interferon alpha et l’imatinib (inhibiteur de la 
tyrosine kinase) peuvent etre utiles. 
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MUCINOSES CUTANEES 

On en distingue trois types : 

1 . Mucinoses papuleuses (lichen myxcedemateux) : elements de taille variable, 
de la micropapule a l’infiltrat sclerodermiforme diffus. Frequence d’une parapro- 
teinemie IgG associee. 

2. Myxcedeme circonscrit pretibial : souvent associe a une exophtalmie, un hip- 
pocratisme digital (syndrome de Diamond), et une hyperthyroidie. 

3. Mucinoses folliculaires : infiltrat mucineux electivement peripilaire avec alo- 
pecie. L’association a un lymphome est tres frequente. 


KERATOSE ACTINIQUE 

Syn. : keratose solaire, keratose senile, keratose pre-epitheliomateuse. Keratose 
circonscrite survenant chez les sujets ages, sa date d’apparition est d’autant plus 
precoce que l’exposition solaire est importante et que le phototype est clair. C’est 
la lesion precancereuse la plus frequente avec un continuum clinique et histolo- 
gique de la keratose actinique au carcinome epidermoide invasif. 


Diagnostic 

Base sur la papule epidermique keratosique a surface grise et jau- 
natre. Au debut, la squame est mince, elle tombe spontanement ou est 
facilement arrachee par la curette. Elle recidive au meme endroit. Au 
fur et a mesure des recidives, elle devient f»Jus epaisse et la squame sus- 
jacente plus keratosique. Au debut, la lesipn peut etre unique sur une 
zone decouverte mais progressivement les lesions se multiplient sur la 
calvitie, le visage, l’helix, le nez, la nu%je, le dos des mains. Chez la 
femme, la pilosite protege le cuir ch^^lu mais les habitudes vestimen- 
taires decouvrent d’autres localisations (dos du pied, jambes) qui peu- 
vent etre touchees. 


Exploration 

L’analyse histolo^iqil^est indispensable seulement en cas de doute 
avec un carcinome in situ (maladie de Bowen) ou epidermoide invasif 
debutant. 


Complications 

Le risque de degenerescence est faible, probablement inferieur a 2 % 
par an, sauf dans la localisation labiale (cheilite actinique) ou le risque 
est plus eleve. On suspectera leur transformation sur l’hyperkeratose 
en surface d’un erytheme sensible. La keratose devient de plus en plus 
adherente et epaisse. La transformation doit etre suspectee devant une 
infiltration, un erytheme peripherique ou l’apparition d’une corne et 
doit faire realiser a titre de systeme une biopsie cutanee dans le cas du 
moindre doute. 


Traitement 

1. Les keratoses solaires s’eliminent facilement par application 
d’azote liquide, par electrocoagulation ou par application d’une creme 
au 5-fluoro-uracile a 5 %, a l’imiquimod a 5 %, au diclofenac a 3 % ou par 
therapie photodynamique. On previent leur apparition en utilisant la 
photoprotection. Lorsqu’on suspecte une transformation neoplasique, 
l’ablation et la verification histologique sont necessaires. 

2. La persistance ou la recidive apres destruction necessite une exe- 
rese avec etude histologique de la piece. 
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PAPULOSE ATROPHIANTE MALIGNE DE DEGOS 

Maladie cutaneo-intestinale et viscerale, devolution mortelle et de cause 
inconnue. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’eruption cutanee faite d’elements d’abord papuleux, roses sure- 
leves, puis deprimes en leur centre, pour aboutir a la lesion caracteris- 
tique : atrophie porcelainee blanchatre, recouverte d’une squame et 
entouree par un rebord rose souligne d’un halo telangiectasique. 

2. Le syndrome digestif fait de douleurs abdominales avec ballonne- 
ment. 

Explorations 

1. Biopsie cutanee : arterite obliterante. 

2. La laparoscopie retrouve les memes lesions d’infarctus blanc sur 
les colons et le mesentere. 


Principales complications 

Perforations intestinales souvent mortelles. Localisations neurolo- 
giques, oculaires. 


Traitement 

Purement symptomatique. Les anti-ag 
rable. 



ont une action favo- 


MALADIE DE DARIER 

Maladie genetique rare, de transmission hereditaire sur le mode autosomique 
dominant, consistant en un trouble intrinseque de T adhesion interkeratinocytaire. 
Le gene identifie ( ATP A 2) sur le chromosome 12q23 joue un role dans la regulation 
du taux de calcium intracellulaire. 


Diagnostic 

Elle se revele en general vers 20 a 30 ans par des papules crouteuses, 
brunatres siegeant dans les regions seborrheiques du visage et du 
tronc, aux plis de Paine et des aisselles ou elles prennent un aspect 
macere, « crasseux ». Sur les mains existent des pseudo-verrues planes. 
Ces lesions subissent des poussees au soleil, a la chaleur en ete et se 
surinfectent facilement avec une sensibilite particuliere au virus herpe- 
tique avec un risque de dissemination cutanee a type de pustulose 
varioliforme de Kaposi-Juliusberg. 

Traitement 

Emollients, antiseptiques, keratolytiques, dermabrasion donnent des 
resultats variables. Les retino'fdes oraux (acitretine plus que isotreti- 
noi'ne) representent le meilleur traitement. 


DIAGNOSTIC DES LESIONS VESICULEUSES 

La vesicule est caracterisee histologiquement par une cavitation entre les kera- 
tinocytes, formee par confluence de la spongiose, definie par une distension des 
espaces intercellulaires par du liquide interstitiel. 
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Causes 


1. Eczema : voir ci-dessous. 

2. Herpes circine trichophytique : voir Dermatophyties, p. 1084. 

3. Herpes (p. 772), zona (p. 796), varicelle (p. 796). 

4. Virus coxsackie (groupe A) : l’eruption vesiculeuse touche la 
bouche, les paumes et les plant es (syndrome main-pied-bouche). Cette 
eruption survient par epidemie estivale. Elle est autolimitee. Elle peut 
se compliquer d’une stomatite microbienne qui doit etre prevenue par 
les soins antiseptiques. 

5. Dermatite herpetiforme : elle peut revetir l’aspect d’une dermatose 
vesiculeuse dont les elements sont disposes en bouquet ou en anneaux, 
prenant alors un aspect trichophytoi'de (voir p. 1050). 

6. Maladies parasitaires , dont l’eruption vesiculeuse est prurigineuse : 

a) piqures d’arthropodes (papulo-vesicules du prurigo strophulus) ; 

b) grains perles de la gale visibles aux paumes et aux plantes indui- 
sent des vesicules ; 

c) penetration transcutanee des larves d’anguillule induit une erup- 
tion erythemato-micro-vesiculeuse d’eczema (gale des mineurs) ; 

d) localisations cutanees de schistosomiase ; 

e) la dermite des baigneurs (bilharzi 0 se des canards), induit un 
prurit accompagne de papules cedemateuses ou de vesicules. 

7. Maladies bulleuses auto-immunes : pemphigus et pemphigoi'de bul- 

leuse peuvent se p ' ‘'or the vesiculeuse (spongiose a 

eosinophiles). 



ECZEMAS 


L’eczema est caracterise par iliie eruption erythemato-vesiculeuse comportant 
histologiquement une spongfose'et une exocytose qui aboutissent a la constitution 
de vesicules intra-epidermiq^s a un stade plus avance. 


Diagnostic 

Le maitre symptome est le prurit. 

1. Les formes aigues sont aisees a reconnaTtre par leur evolution 
cyclique : 

a) apres un stade erythemateux ; 

b) apparition des vesicules tendues sur fond d’oedeme avec prurit ; 

c) elles se rompent, donnent un suintement, porte d’entree de la 
surinfection ; 

d) des croutes apparaissent au bout de quelques jours (parakeratose 
de reparation). 

2. Les formes chroniques sont tres polymorphes, donnent des 
lesions erythemato-crouteuses, fissurees, keratosiques, en principe mal 
limitees (mais eczemas nummulaires). Des poussees aigues vesicu- 
leuses peuvent survenir et aident au diagnostic. 


/. ECZEMA DE CONTACT 


Le plus frequent. II reproduit une allergie de type retarde (type IV de Gell et 
Coombs). La sensibilisation est definitive, toute reexposition declenchera une 
rechute. La guerison ne peut etre obtenue qu’apres l’identification et la suppression 
definitive du contact declenchant. Nombreux allergenes ouvrant droit a declaration 
de maladie professionnelle (tableaux 65 du regime general et 44 du regime agricole). 
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Diagnostic 

Base sur l’interrogatoire et les tests allergologiques. 

1. Concordance topographique entre le siege de l’eczema et un contact. 

2. Concordance chronologique entre un contact et l’apparition, 2 a 
4 jours apres, d’un eczema. Au fur et a mesure des rechutes, ce temps 
de latence se raccourcit. 


Explorations 

1. Cette enquete minutieuse permet de selectionner des produits sus- 
pects avec lesquels on effectuera des epidermoreactions. Un test sera 
considere comme positif s’il reproduit la lesion elementaire de l’eczema. 
Cette enquete peut etre rendue difficile pour plusieurs raisons : plurisensi- 
bilisation, allergies croisees, meme molecule retrouvee dans des produits 
multiples, avec dans ce dernier cas, difficulty a l’eviction totale de l’aller- 
gene. La pertinence des resultats des tests doit faire l’objet d’une analyse 
rigoureuse (histoire de la maladie) et sera prouvee ulterieurement par 
l’eviction definitive de l’allergene permettant l’arret des recidives. 

2. Les eczemas par photosensibilisation necessitent une photo-explo- 
ration au cours de laquelle les tests de contact sont irradies par diffe- 
rentes longueurs d’onde (photo patch test). 


Traitement 

1. Eviction complete et definitive de l’allergene et des substances 
ayant une sensibility croisee. 

2. Corticoi'des locaux : voir ci-dessous{ traitement de la dermatite 
atopique. 

II. DERMATITE ATOPIQUE OU ECZEMA CONSTITUTIONNEL 

Survient chez des sujets predisposes, de terrain atopique. Cet etat favorisant 
se caracterise cliniquement par la possibility de survenue, chez le meme sujet ou 
chez des membres de sa famille, d’asthme, rhinite et/ou conjonctivite aller- 
gique(s), urticaire, cedeme de Quincke, choc anaphylactique et eczema. Le terrain 
atopique comporte une hypersensibilite cutanee et bronchique a Thistamine et a 
1’acetylcholine, un pouvoir histaminopexique bas et une propension a synthetiser 
des IgE a un taux eleve. 


Diagnostic 

Age de debut variable : 

1. Des le 4 e mois de la vie, sur les convexites du visage, s’etendant 
ensuite aux plis de flexion. 

2. Dans la seconde enfance ou a cote de lesions suintantes, predomi- 
nant toujours dans les plis (des coudes et creux poplites), on retrouve 
des lesions lichenifiees, des lesions de grattage, d’ou un aspect poly- 
morphe. 

3. A l’age adulte, avec la meme predominance pour les plis. Les mani- 
festations associees sont frequentes : asthme avant tout, mais aussi 
troubles vasomoteurs, cataracte, ichtyose. 


Complications 

1. Infection microbienne. La surinfection virale (virus de l’herpes) 
aboutit a un syndrome grave : la pustulose varioliforme de Kaposi- 
Juliusberg. La crainte de cette eventuality doit faire eviter tout contact 
avec un sujet atteint d’herpes. 
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2. Les eczemas par sensibilisation microbienne ou mycosique (sou- 
vent eczema nummulaire, eczema dysidrosique). 

Traitement 

1 .Preventif: eviter l’exposition aux allergenes les plus communs 
semble l’attitude la plus adaptee (en particulier acariens). 

2. Curatif 

a) Les corticoiides locaux represented la mesure essentielle du trai- 
tement dans toutes les formes d’eczema. La puissance du dermocorti- 
coide, sa galenique et son association a une eventuelle occlusion sont 
choisies en fonction du siege et de la presence d’une lichenification. 

b) Le tacrolimus, immunomodulateur macrolactame topique, n’a pas 
les effets secondaires des dermocorticoi'des. Doivent etre associes des 
emollients afin d’ameliorer la barriere cutanee. 

c) La phototherapie (a UVB a spectre etroit ou la PUVA), voire la ciclos- 
porine ou le methotrexate peuvent etre proposes dans le cas de formes 
resistantes aux traitements classiques, en particulier chez l’adulte. 

d) Dans le cas particulier d’eczema chronique des mains resistant 
aux traitements classiques, l’alitretinoine donne des resultats interes- 
sants. 

3. Symptomatique 

a) Antihistaminiques pour reduire le prurit. 

b) Antibiotherapie generate en cas de surinfection microbienne si la 
dermatose est generalisee. 

c) La surinfection virale a herpes' Wrus, chez l’enfant atopique, doit 
etre prevenue par l’absence dg contact avec un sujet infecte. Averee, 
elle doit etre traitee en urgence par l’aciclovir intraveineux. La surinfec- 
tion a pox virus de type molluscum contagiosum est plus frequente chez 
l’enfant atopique que le st5jet normal et necessite le curetage des 
lesions. 


III. DYSHIDROSE 

Syn : eczema dysidrosique. Cause inconnue. 

Diagnostic 

Vesicules intra-epidermiques a la face laterale des doigts et des 
orteils. Evolue par poussees a predominance estivale et printaniere. 
Parfois associee a un eczema constitutionnel, rarement a une candi- 
dose. Les surinfections microbiennes sont frequentes. 

Traitement 

Antiseptique et assechant locaux (bain de MnC^K dilue, chlorhexi- 
dine). Les preparations cortisoniques sont appliquees dans un 
2 e temps sur des lesions seches et desinfectees. 


DIAGNOSTIC DES LESIONS BULLEUSES 

La bulle est un soulevement epidermique liquidien de plus de 5 mm, a contenu 
primitivement clair. La bulle est transitoire et c’est souvent au stade de lesion 
secondaire qu’on decouvre erosion, croute, ulceration, atrophie ou dyschromie 
residuelle. Ces lesions secondaires ont en commun leur aspect arrondi ou polycy- 
clique et l’existence d’une collerette peripherique evocatrice. On distingue sche- 
matiquement deux families de maladies bulleuses : 
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1. Dermatoses bulleuses d’origine auto-immune avec test d’immunofluores- 
cence directe positif (voir ci-dessous). 

2. Maladies bulleuses non auto-immunes (test d’immunofluorescence directe 
negatif). 


DERMATOSES BULLEUSES AUTO-IMMUNES 

Elies resultent de la production d’auto-anticorps diriges contre les systemes 
d’ancrage de la peau et/ou des muqueuses malpighiennes. Le siege precis de fixa- 
tion des auto-anticorps determine le niveau ou les bulles se forment : intra-epider- 
miques (les pemphigus), sous-epidermiques (ou de la jonction dermo- 
epidermique). II s’agit de maladies rares, chroniques parfois graves necessitant un 
traitement durant plusieurs annees (voir tableau 174). 


Tableau 1 74. — Types de maladies bulleuses auto-immunes * 


BULLES 

INTRA-f-PIDERMIQUES 

SOUS-fiPIDERMIQUES 

Cutanees pures 

Pemphigus superficiel 

Pemphigoi'de bulleuse 
Pemphigo'ide de la grossesse 
Dermatite herpetiforme 

Muqueuses 
± cutanees 

Pemphigus vulgaire (ou profond) 
Pemphigus paraneoplasique 

Pemphigo'ide cicatricielle 
E^idermolyse bulleuse acquise 
DerH^tose a IgA lineaire 


* Voir chacune de ces maladies. 


la peau et/ou les muqueuses 
uses buccale, genitale, anale, ceso- 


Diagnostic 

Evoque par la presence de bu 
malpighiennes, c’est-a-dire 1^ 
phagienne, ORL et conjonctr 

L’examen peut decouvrir des bulles intactes. C’est plus difficile 
lorsqu’il n’existe que des lesions post-bulleuses : bulles rompues ayant 
laisse place a des erosions arrondies ou lesions cutanees purement 
cicatricielles. Le diagnostic est encore plus difficile devant des lesions 
pre-bulleuses : lesions urticariennes ou eczematiformes qui doivent 
attirer l’attention lorsqu’elles sont symetriques, fixes et n’ont pas fait la 
preuve d’une autre origine. 

Les lesions cutanees elementaires sont finement analysees, de meme 
que leur distribution : bulles tendues ou flasques, taille et regroupe- 
ment des bulles entre elles, association a des lesions inflammatoires, 
declenchement par les traumatismes, guerison sous forme de cicatrices 
atrophiques ou de kystes de milium, des faces d’extension ou de flexion 
des membres, de la tete et du cou. Un examen des muqueuses buccales, 
ano-genitale et conjonctivales s’impose. En cas de point d’appel, on fera 
egalement un examen ORL et oesophagien. 


Explorations 

1. L’examen anatomopathologique standard montre le niveau du cli- 
vage et permet de differencier les pemphigus des maladies de la jonc- 
tion dermo-epidermique. 

2. L’immunofluorescence directe met en evidence la presence d’auto- 
anticorps IgA et/ou IgG, parfois associes a du C3 dans la peau et/ou les 
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muqueuses du patient qui demontre l’origine auto-immune de la 
maladie bulleuse : 

a) dans les pemphigus (superficiels), le depot d’immunoglobulines (IgG 
± C3) dessine une « resille » ou des « mailles de filet » dans l’epiderme ; 

b) dans les bulles sous-epidermiques, les depots d’immunoglobu- 
lines (IgG ± IgA ± C3) siegent sur la jonction dermo-epidermique. 

3. L’immunomicroscopie electronique a un interet pour differencier 
les differentes formes sous-epidermiques en montrant le niveau exact 
du depot des anticorps dans la jonction dermo-epidermique. 

4. Recherche d’anticorps seriques (voir p. 1596) : 

a) immunofluorescence indirecte. Elle n’est ni necessaire, ni suffi- 
sante pour le diagnostic. Elle permet de deceler des anticorps antisubs- 
tance intercellulaire dans les pemphigus superficiels et antimembrane 
basale dans les maladies bulleuses de la jonction dermo-epidermique. 
Elle peut etre negative ; 

b) immunotransfert (ou immunoblot ou western blot ou immuno- 
empreinte). Non realise en routine, mais releve de laboratoires haute- 
ment specialises. II est utile pour le diagnostic, mais pas dans le suivi. 
Positif, il precise le poids moleculaire du (ou des) antigene(s) cible(s) 
des auto-anticorps circulants antimembr&pe basale (antigenes BP230, 


BP 180, laminine 5, collagene VII) ou ^^h^^pbstance intercellulaire 
(desmogleine 1 et 3, desmoplakine...)^'^ 

c) methode ELISA. Non realisee en routine, mais releve de laboratoires 
hautement specialises. Plus sensible que l’immunofluorescence indirecte. 
Les resultats sont quantitatifs, exprimes en valeur index. Leur place dans 
le diagnostic et le suivi de ces maladies n’est pas encore definie. 


a 2 cas pa 




PEMPHIGUS 

Maladies rares : 1 a 2 cas f>ar million d’habitants et par an en France. Plus fre- 
quentes dans les populations du pourtour mediterraneen ; certains groupes HLA 
sont favorisants. Rechercher systematiquement une induction par certains medi- 
caments pourvus d’un groupe thiol (piroxicam, certains inhibiteurs de F enzyme 
de conversion), tandis que la D-penicillamine, autrefois inducteur le plus frequent, 
est aujourd’hui rarement en cause. Le pemphigus peut debuter a tout age meme 
si le pic de frequence se situe entre 40 et 60 ans. Le pronostic vital s’est conside- 
rablement ameliore au cours des dernieres decennies (environ 5-10 % de morta- 
lity), mais reste evidemment tres severe dans le pemphigus paraneoplasique. 


Diagnostic 

Distinguer trois aspects : 

1. Pemphigus « vulgaire » (le plus frequent en Europe) appele aussi 
profond : les muqueuses sont touchees et souvent egalement la peau. 
Les bulles sur les muqueuses se percent quasi immediatement apres 
leur apparition et laissent des erosions douloureuses qui sont parfois 
confondues avec des aphtes (voir p. 1521). Sur la peau, les bulles se 
forment, au debut surtout sur le thorax et le cuir chevelu. Elies se rom- 
pent egalement facilement, laissant alors place a des erosions souvent 
douloureuses. 

2. Pemphigus foliace (ou superficiel) : il ne touche que la peau et 
debute le plus souvent dans les zones seborrheiques (cuir chevelu, 
haut du dos, decollete, visage). Les bulles sont rarement visibles car 
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elles s’assechent rapidement. Apparaissent alors plutot des croutes ou 
des erosions qui peuvent demanger. 

3. Pemphigus paraneoplasique : extremement rare, n’apparaTt que 
dans un contexte de neoplasie, le plus souvent une hemopathie. Les 
lesions muqueuses sont habituellement tres severes. Une atteinte pul- 
monaire est possible. 

D’autres adjectifs sont parfois employes (seborrheique, vegetant, 
herpetiforme, erythemateux...). II s’agit de synonymes ou de sous-types 
d’une des trois formes. 


Explorations 

1. Histologie standard montrant une acantholyse et le niveau de clivage. 

2. Immunofluorescence directe : depots d’IgG et de C3 a la surface des 
keratinocytes realisant une image caracteristique en « resille » ou « mailles 
de filet ». Les anticorps sont diriges contre des constituants de la subs- 
tance intercellulaire (desmoplakine, desmogleine, voir tableau 221, 
p. 1596). 

3. Dans le pemphigus paraneoplasique, d’autres anomalies bio- 
logiques peuvent etre decelees. 


tiles espfenti 
tec fssocie (c 


(azathioprine, mycophe- 


Traitement 

1. Corticotherapie generale, a dose initiale-^forte (prednisone : 1 a 
l,5mg/kg/j), puis diminuee progressivement^uVune duree d’environ 
18 mois. 

2. Les cortico’ides locaux sont utiles essentiellement comme adju- 
vants. 

3. Un immunosuppresseur peut etre 
nolate mofetil ou methotrexate ^^ — 

4. La dapsone est parfois prescrite dans les formes superficielles. 

5. Le rituximab en seconde ligne de traitement dans les pemphigus 
vulgaires resistants a la corticotherapie generale cortico-dependants 
donne de bons resultats. 

Les complications de la corticotherapie sont frequentes, d’autant 
plus qu’il faut souvent des annees de traitement pour obtenir une gue- 
rison definitive. 


PEMPHIGOIDE BULLEUSE 

La plus frequente des dermatoses bulleuses auto-immunes sous-epidermiques. 

Diagnostic 

1. Bulles spontanees de grande taille, tendues, se developpant sur une 
base erythemateuse, associees a des lesions urticariennes ou eczemati- 
formes, chez un sujet age (plus de 70 ans le plus souvent). 

2. Topographie bilaterale et symetrique : faces de flexion des membres, 
plis inguinaux et axillaires, partie basse de l’abdomen. 

3. Les lesions muqueuses sont exceptionnelles. Un prurit intense est 
habituel. 

Explorations 

L’histologie et l’immunofluorescence mettent en evidence une bulle 
sous-epidermique et des depots d’IgG, parfois de C3 a la jonction 
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dermo-epidermique (anticorps antimembrane basale). Une hypereosi- 
nophilie sanguine est frequente. 

Traitement 

Corticotherapie locale a condition d’utiliser de tres fortes doses (30 a 
40 g/j de propionate de clobetasol en traitement d’attaque). En cas de 
rechutes, une corticotherapie generale ou 1’ajout d’un immunosuppres- 
seur peut etre envisage. 


PEMPHIGOIDE DE LA GROSSESSE 

Anciennement appelee herpes gestationis. Dermatose bulleuse extremement 
rare touchant les femmes enceintes ou atteintes de tumeurs trophoblastiques. 

Diagnostic 

Debut lors du second ou du troisieme trimestre de la grossesse 
(voire en post-partum immediat) par des papules et des plaques urtica- 
riennes de l’abdomen, en particulier autour de l’ombilic ; des bulles 
apparaissent ensuite, le prurit est important. Les recidives sont fre- 
quentes au cours des grossesses ulterieures. 

Explorations 

L’histologie et 1’immunofluorescence mett%nt en evidence une bulle 
sous-epidermique et des depots de C3 (± IgG) a la jonction dermo-epi- 
dermique (anticorps antimembrane basale herpes gestationis factor ). 

Traitement 

Corticotherapie locale o^i^Jracotherapie generale (0,5 mg/kg/j) 
selon 1’ extension des 14 



PEMPHIGOIDE CICATRICIELLE 

Dermatose bulleuse du sujet age. 

Diagnostic 

Bulles affectant avec predilection les muqueuses, notamment buc- 
cales et oculaires, plus rarement la peau, et caracterisees par son evo- 
lution cicatricielle et synechiante. Evolution chronique dominee par le 
risque d’atteinte oculaire pouvant aboutir a une cecite complete et/ou 
celui d’atteinte laryngee engageant le pronostic vital. 

Explorations 

L’histologie et l’immunofluorescence mettent en evidence une bulle 
sous-epidermique et des depots d’IgG, d’lgA et/ou de C3 a la jonction 
dermo-epidermique (anticorps antimembrane basale). L’immunomi- 
croscopie electronique permet le diagnostic de certitude. 

Traitement 

Dans les formes peu severes, la dapsone parfois associee a la sulfa- 
pyridine et une corticotherapie locale peuvent suffire. Un immuno- 
suppresseur (le plus souvent le cyclophosphamide) est associe dans les 
formes engageant le pronostic fonctionnel oculaire ou respiratoire. Les 
immunoglobulines intraveineuses ou le rituximab sont parfois proposes. 
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EPIDERMOLYSE BULLEUSE ACQUISE 

Diagnostic 

Deux formes cliniques en sont maintenant reconnues. 

1. Dans sa forme classique, les bulles sont en peau saine, flasques, 
tendues ou hemorragiques, provoquees par un traumatisme minime, 
predominant done sur les zones de frottement (articulations, faces 
d’extension des jambes, pieds et mains). Une atteinte des muqueuses 
est frequente avec une evolution cicatricielle et synechiante comme 
dans la pemphigoide cicatricielle. 

2. La forme inflammatoire de la maladie simule une pemphigoide bul- 
leuse. Une maladie de Crohn est associee dans 20 a 25 % des cas. 


Explorations 

L’histologie et 1’immunofluorescence mettent en evidence une bulle 
sous-epidermique et des depots d’IgG, d’lgA et ou de C3 a la jonction 
dermo-epidermique (anticorps anticollagene VII de la membrane basale). 
L’immunomicroscopie electronique permet le diagnostic de certitude. 


Traitement 

1. Dans les formes peu et endues, il repose surges memes principes que 
pour la pemphigoide cicatricielle ; la colchicine peut etre aussi utile. 

2. Dans les formes plus severes, la ciclosporin^est l’immunosuppres- 
seur de choix, les immunoglobulines intraveinetfses et le rituximab peu- 
vent etre discutes en cas d’echec. 

DERMATOSES A IgA LIN^RE 

Affectent 1’adulte comme l’enfant. Certains medicaments, en particulier la van- 
comycine, peuvent declench^ urie ertlption identique, mais transitoire. 

Diagnostic 

Aspect clinique tres polymorphe associant, de maniere variable des 
vesicules en groupement herpetiforme et des grosses bulles extreme- 
ment prurigineuses. La topographie est ubiquitaire avec souvent une 
atteinte faciale et parfois une atteinte muqueuse synechiante. 


Explorations 

L’histologie et l’immunofluorescence mettent en evidence des depots 
lineaires d’lgA sur la jonction dermo-epidermique (anticorps contre 
plusieurs specificites antigeniques de la membrane basale). 

Traitement 

Le meme que celui de la pemphigoide cicatricielle ; les doses de dap- 
sone necessaires sont souvent elevees. 


DERMATITE HERPETIFORME 

Atteint principalement les sujets jeunes. Association dans 95 % des cas a une 
maladie cceliaque asymptomatique, et a d’autres maladies auto-immunes. 

Diagnostic 

Vesicules ou petites bulles, souvent regroupees en bouquet sur des 
placards erythemateux ou urticariens. Ces lesions etant extremement 
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prurigineuses, seules des excoriations peuvent etre observees. Le dia- 
gnostic est alors evoque sur la topographie : lesions symetriques du 
haut du dos, des fesses, des faces d’extension des membres. 

Explorations 

L’histologie montre des micro-abces a polynucleaires neutrophiles 
dans les papilles et rimmunofluorescence des depots d’lgA au sein des 
papilles dermiques. 

Traitement 

La dapsone a un effet spectaculaire ; le regime sans gluten (voir 
p. 456) doit etre associe. 


MALADIES BULLEUSES NON AUTO-IMMUNES 

Groupe de maladies bulleuses heterogenes par leur expression clinique et leur 
etiologie. 


I. CONGENITALES OU HEREDITAIRES 

1. Epidermolyses bulleuses hereditaires : ce sont des genodermatoses rares 
(1 naissance/20 000) caracterisees cliniquement par une fragility epitheliale 
conduisant a la formation de bulles et d’erosiorj^ cutanees et parfois muqueuses. 
Elies sont de gravite variable en fonction de leur tope genetique, allant de formes 
mineures a des formes rapidement letales en passant par des formes aux conse- 
quences tres severes avec lesions cicatricielles synechiantes des extremites, reten- 
tissement nutritionnel et staturo-ponderal, risqire carcinologique et infectieux. 

2. Porphyries congenitales : voir p. 1052; 

3. Herpes et varicelle congenitaux (voir p. 1440) : les lesions particulierement 


II. INFECTIEUSES 

1. Impetigo bulleux dist^Jgue de l’impetigo classique (voir p. 1057) par la 
plus grande frequence deTimplication du Staphylococcus aureus et le fait qu’il 
touche plus souvent le nouveau-ne et le nourrisson. 

2. Epidermolyse staphylococcique aigue (ou syndrome de Ritter-Lyell) : voir 
p. 1053. 


III. AGENTS PHYSIQUES ET CHIMIQUES 

1. Brulures thermiques et caustiques (voir tableau 193, p. 1291) : toute brulure 
du second degre peut entramer des lesions bulleuses. 

2. Bulles mecaniques : elles apparaissent en peau saine suite a un frottement 
repete. 

3. Dermite des pres : declenchee par le contact de vegetaux sur une peau humide, 
suivi d’une exposition solaire, elle donne des eruptions erythemateuses ou erythe- 
mato-bulleuses, surtout printanieres, reproduisant exactement la forme des plantes 
responsables. La photosensibilisation de la dermite des pres est secondaire au 
contact avec un constituant vegetal photosensibilisant de type psoralene. 

/V. HYPERSENSIBILITE 

1. Erytheme polymorphe : voir p. 1053. 

2. Syndromes de Stevens-Johnson et de Lyell : voir p. 1054. 
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PORPHYRIES CUTANEES 


Tableau 1 75. — Porphyries avec expression dermatologique *. 



PORPHYRIES 

ERYTHROPOi'ETlQUES 

PORPHYRIES HEPATIQUES 

Type 

Maladie 
de Gunther 

Proto- 

porphyrie 

erythro- 

poietique 

Porphjrrie 
cutanee tardive 

Porphjn'ie 

variegata 

Copro- 

porphyrie 

hereditaire 

Mecanisme 

Deficit 

en uro- 

porphyrine 

synthetase 

Recessive 

auto- 

somique 

Deficit 

en ferro- 

chelatase 

Dominante 

autosomique 

a penetrance 

variable 

Deficit en uro- 

porphyrine 

decarboxylase 

Dominante 

autosomique 

(dans la ferme 

familiale) 

Deficit 
en ferro- 
chelatase ? 
Dominante 

auto- 

somique 

Deficit 
en copro- 
porphyrine 
oxydase 
Dominante 
auto- 
somique 

Age 

de debut 

Periode 

neonatale 

ou 

nourrisson 

Adolescence 
2 e enfance 

Adulte habi- 
tuellement ; 
enfant parfois 
dans forme • 
familiale 

Adulte 

y 

Enfant 

Adulte 

jeune 

Signes 

cliniques 

Bulles 
photo- 
induites, 
lesions 
sclerodermi- 
formes, 
hyper- 
pigmenta- 
tion, 
hyper- 
pilosite, 
erythro- 
dontie, 
urines porto 

Lucite 

erythema- 

teuse, 

urticaire 

solaire, 

bulles photo- 

induit^g, 

hyalinose 

papuleuse 

cutanee V 

Bulles photo- 
induites, hyper- 
pigmentation, 

lesions 

^^erodermi- 

formes 

Lucite 
erythema- 
teuse, 
bulles 
photo- 
induites 
parfois ; 
syndrome 
neuro- 
abdominal 
chez 
la femme 

Lucite 

erythema- 

teuse 

inconstante 

Signes 

biologiques 

Urines ; uro- 
et copro- 
porphy- 
rines aug- 
mentees 

surtout 
de type 1 
Hematies 
fluores- 
centes avec 
uroporphy- 
rines et 
copropor- 
phyrines 1 

Selles ; 

proto- 

porphyrines 

augmentees 

Hematies 

fluores- 

centes, 

proto- 

porphyrine 

augmentee 

dans 

les hematies 

Urines porto 
riches 

en uro- 
porphyrines 
Hyper- 
sideremie 

Urines : 
en crise, 
elevation 
de l’acide 

8 amino- 
levulinique 
et du por- 
phobilino- 
gene 

Selles ; 
elevation 
de copro- 
et proto- 
porphyrine 

Urines ; 
en crise, 
elevation 
de l’acide 

8 amino- 
levulinique 
Selles ; 
augmenta- 
tion 

tres forte 
de la copro- 
porphy- 
rine III 

Histologie 

Bulle sous- 

epider- 

mique 

Hyalinose 

dermique 

peri- 

capillaire 

Bulle sous-epidermique 


* Voir aussi Porphyrie aigue intermittente, p. 1197. 
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Tableau 1 75. — Porphyries avec expression dermatologique * ( suite ) 



PORPHYRIES 

e;rythropoi£tiques 

PORPHYRIES HEPATIQUES 

Complica- 

tions 

Hemolyse 

intra- 

medullaire, 
puis extra- 
medullaire 

Lithiase 

biliaire, 

cirrhose 


Danger 

des 

poussees 

neuro- 

logiques 


Pronostic 

Reserve 

Habituelle- 
ment bon 

Bon 

Traitement 

Beta- 

carotene 

Beta- 

carotene 

Arret 

d’une intoxica- 
tion exogene 
Saignees 

Medicaments formelle- 
ment contre-indiques 
(voir p. 1197) 


* Voir aussi Porphyrie aigue intermittente, p. 1197. 


EPIDERMOLYSE STAPHYLOCOCCIQUE AIGUE 

Syn : syndrome de Ritter-Lyell. Atteint le nou$eau-ne, le nourrisson, le jeune 

^urime. 


: syndrome de Ritter-Lyell. Atteint le noi 
enfant et exceptionnellement l’adulte immunoi 


Diagnostic 

Survient en moyenne 3 jours apres le debut d’une infection muqueuse, 
cutanee ou plus rarement profonde a Staphylococcus aureus. 

1. L’enfant devient fievreux, et j$on etat general est altere. 

2. ApparaTt un exanth^rHe^arlatiniforme rouge sombre, douloureux 
au toucher debutant dans TqgJ grands plis et les regions peri-orificielles 
puis s’etendant assez ^apidement a l’ensemble du tegument. Cet 
erytheme se couvre rapidfement de bulles flasques en rapport avec une 
necrose epidermique (toxine exfoliatrice secretee par Staphylococcus 
aureus ) associees a des decollements spontanes ou induits par le frot- 
tement (signe de Nikolsky). 


Traitement 

Antibiotique anti-staphylococcique. L’evolution est rapidement favo- 
rable, sans sequelle. 


ERYTHEME POLYMORPHE 

Le plus souvent satellite d’une infection a herpes simplex, plus rarement d’une 
pneumopathie a mycoplasme. 

Diagnostic 

1. Lesions bulleuses et necrotiques sur la peau (forme mineure) et 
parfois les muqueuses (forme majeure). La lesion elementaire est la 
cocarde : lesion arrondie constitute de trois cercles concentriques a 
centre necrotico- bulleux, qui touche volontiers le dos des mains et des 
poignets, les faces d’extension des membres, le visage. 

2. II s’y associe des signes generaux plus ou moins marques : fievre, 
alteration de l’etat general, arthralgies. 
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Traitement 

Essentiellement symptomatique. Dans les formes recidivantes on peut 
proposer une prevention des recurrences herpetiques par valaciclovir. 


SYNDROMES DE STEVENS-JOHNSON ET DE LYELL 


Toxidermies medicamenteuses particulierement graves avec possibility d’evolu- 
tion mortelle (environ 20 % des cas). II s’agit d’un continuum de la meme maladie, le 
syndrome de Stevens-Johnson etant arbitrairement defini par une atteinte cutanee 
inferieure a 10 % de la surface cutanee. Les principaux medicaments induct eurs sont 
les sulfamides antibacteriens, les anticomitiaux, 1’allopurinol, les anti-inflammatoires 
non steroidiens (oxicams en particular) et la nevirapine. 

Diagnostic 

1. Le delai entre la prise medicamenteuse et la reaction varie entre 7 
et 21 jours. 

2. Debut par des signes generaux (fievre elevee, malaise general...), 
suivi par des lesions erosives muqueuses quasi constantes (buccales, 
ophtalmologiques, genitales...) associees a une eruption cutanee a type 
de macules rouges sombres ou apparaissent des decollements bulleux 
qui confluent rapidement en vastes placards erosifs en « linge mouille » 
avec signe de Nikolsky. 

3. Les atteintes viscerales (en particulier respiratoires) ont un pro- 
nostic extremement defavorable, le risque c^^mpplication est majeur : 



septicemie, troubles hydroelectroly 
preexistante. Le risque plus tardif de 
culier ophtalmologiques est lui aussji 


Traitement 


Les patients doivent etr< 
la prise en charge de ces^c 
brules). 


DIAGNOSTIC DES PUSTULES 


Les pustules sont des collections liquidiennes remplies de pus, defini par la 
presence de polynucleaires alteres. Le pus peut etre microbien/fongique ou 
amicrobien. 

I. PUSTULES FOLLICULAIRES 
Diagnostic 

1. Folliculite : papulo-pustules centrees par un poil ou situees en zone 
pileuse, ayant parfois tendance a la recidive (folliculite des fesses). 

2. Furoncle : au visage (entre commissure des levres, angle externe 
des yeux), le risque est celui d’une extension veineuse (staphylococcie 
maligne de la face, voir p. 792). La recherche d’un diabete est de regie. 

3. Anthrax : volumineux furoncles conglomeres (nuque). La 
recherche d’un diabete est imperative. 

4. Sycosis : touche electivement la barbe ; sycosis staphylococcique 
(mal limite) ou sycosis trichophytique (en macaron bien circonscrit). 

5. Acne juvenile polymorphe : voir p. 1056. 

6. Rosacee (anc : acne rosacee) : frequente, cause inconnue. Debut 
habituel par des bouffees vasomotrices du visage. Evolue le plus sou- 


DERMATOLOGIE 


1055 


vent par poussees caracterisees par la survenue de papulo-pustules sur 
un fond d’erytheme couperosique. 

Traitement 

1. Folliculites et sycosis staphylococcique. Antiseptiques et/ou antibio- 
tiques locaux (erythromycine, acide fusidique, mupirocine), antibiothe- 
rapie par voie orale dans les cas rebelles (macrolide ou penicilline M). 

2. Furoncles non compliques. Traitement local par antiseptique en solu- 
tion alcoolique (chlorhexidine, hexamidine) en compresses imbibees a 
appliquer durant au moins 10 minutes, 3 fois par jour. Une antibiotherapie 
locale peut etre associee. Les manipulations sont proscrites, l’elimination 
du bourbillon se faisant spontanement apres quelques jours devolution. 

3. Furoncles du visage et anthrax. Antibiotherapie orale en plus des 
soins locaux antiseptiques : penicilline M, ou macrolide pendant 5 a 
7 jours. En cas de recidives multiples (furonculose), rechercher un por- 
tage nasal chronique et assurer la decontamination avec une antibio- 
therapie locale (acide fusidique, mupirocine). Des soins d’hygiene sont 
habituellement conseilles : toilette avec un antiseptique moussant, uti- 
lisation d’une lessive antibacterienne. 

4. Rosacee. Le traitement des poussees fait appel en premiere inten- 
tion a la doxycycline 100 mg/j. Le traitement de fond repose actuelle- 
ment sur le metronidazole en gel ou creme a raison de deux 
applications quotidiennes et doit etre prolonge. 

II. PUSTULES NON FOLLICULAIRES 

Elies surviennent sur une peau ^glabre ; le prelevement bacteriologique permet 
d’individualiser des formes microbienneS et des formes amicrobiennes. Le cytodia- 
gnostic (observation de l’etalement sur lame du contenu d’une pustule) met en evi- 
dence des polynucleaires ajteres et des agents pathogenes figures tels que cocci et 
levures ou l’effet cytopathogene ballonisant des virus du groupe herpes. En presence 
de polynucleaires eosinophiles; on parle alors de pustules a eosinophiles. Les pustu- 
loses a eosinophiles amicrobiennes sont rares en dehors de l’infection par le VIH. 

Causes 

1. Pustuloses staphylococciques ou streptococciques : voir Impetigo, 
p. 1057. 

2. Pustuloses virales : variole (voir p. 796), vaccine (voir p. 795). 

3. Pustulose varioliforme de Kaposi-Juliusberg : surinfection par un 
virus herpes de lesions cutanees, le plus souvent eczema atopique. Le 
traitement repose sur l’aciclovir par voie intraveineuse. 

4. Pustuloses mycosiques : 

a) les candidoses cutanees ou systemiques peuvent s’accompagner 
de pustules blanc laiteux. Le traitement des formes cutanees repose sur 
les antifongiques locaux, le traitement par voie generate etant reserve 
aux candidoses etendues rebelles, aux formes chroniques et aux candi- 
doses systemiques (fluconazole, ketoconazole principalement) ; 

b) les pustules trichophytiques sont isolees ou plus frequemment, en 
bordure de lesions circinees. Leur traitement fait appel aux antifongiques 
locaux en association a la terbinafine per os dans les formes profuses 
apres authentification par le prelevement mycologique. 

5. Pustuloses amicrobiennes. Les dermatoses neutrophiliques consti- 
tuent un groupe heterogene de dermatoses dont l’image histologique 
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commune est celle d’un infiltrat a polynucleaires neutrophiles alors 
qu’aucun germe (bacterie, levure) ne peut etre identifie. Les plus fre- 
quemment a 1’origine de pustuloses amicrobiennes sont le psoriasis 
pustuleux, les pustuloses palmo-plantaires, les pustuloses exanthema- 
tiques, les vascularites pustuleuses, la maladie de Behget. 

6. Pustulose exanthematique aigue generalisee. C’est une toxidermie 
ou allergie medicamenteuse mimant un etat septique et/ou un psoriasis 
pustuleux. De debut soudain, elle associe a une eruption cutanee faite 
d’un oedeme et de tres multiples pustules non folliculaires superfi- 
cielles aseptiques predominant sur le tronc et dans les grands plis, une 
fievre accompagnee d’une hyperleucocytose constante a polynucleose 
neutrophile et parfois de troubles hepatiques. Les medicaments en 
cause sont principalement les antibiotiques (aminopenicillines, pristi- 
namycine), parfois les antipaludeens de synthese, le diltiazem, voire la 
terbinafine. L’evolution est spontanement favorable en 10 a 15 jours 
avec desquamation cutanee et apyrexie. 


ACNE JUVENILE POLYMORPHE 


Maladie de l’appareil pilo-sebace associant hypers^borrhee, trouble de la kera- 
tinisation de l’infundibulum pilaire et activites de la flpre microbienne locale. En 
cas d’acne d’apparition brutale ou d’aggravation d’ufte acne preexistante, savoir 
evoquer et rechercher des facteurs inducteurs < 

(emploi de corps gras, emulsions de type eau j 
teurs (corticotherapie locale ou generale, an 
phenobarbital, iode, brome et chlore). 
signes de dysfonctionnement hormonal,^ 


Svants : soins inadaptes 
kTTTuile) ; medicaments induc- 
nes, vitamine B^, isoniazide, 
femme, il faut aussi rechercher 
Htant un bilan hormonal cible. 


Diagnostic 

1. Evident lorsque les .papulopustules inflammatoires s’associent a 
des lesions retentionnelles, microkystes blanchatres et comedons ou 
points noirs et a des cicatrice^. II existe frequemment une hypersebor- 
rhee associee. 


2. La recherche d’autres signes d’hyper-androgenie chez la femme 
est un element important : hypertrichose, alopecie de type androgene- 
tique, spaniomenorrhee. 


Traitement 

II differe selon le type predominant des lesions (inflammatoires ou 
retentionnelles) et aussi selon la gravite de l’acne. 

1. Aeries legeres a moderees. Traitement seulement local : 

a) antibiotiques locaux (lotions ou gel d’erythromycine, lotion de clin- 
damycine) et/ou peroxyde de benzoyle (gels, lotions ou creme a 2,5 %, 
5 % ou 10 %), actifs essentiellement sur la composante inflammatoire, a 
associer a la tretinoi'ne en topique (gels, cremes ou lotions, a 0,025 % ou 
0,05 %) ou a l’adapalene, en cas de composante retentionnelle ; 

b) les nettoyages de peau consistent en l’evacuation du contenu des 
microkystes et des comedons et sont toujours utiles. 

2. Acnes plus severes ou rebelles. Traitements par voie generale : 

a) antibiotherapie orale : doxycycline a la posologie de 100 mg/j 
durant 3 mois, la minocycline pouvant etre prescrite en cas d’echec ou 
d’intolerance ; 
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b) gluconate de zinc peut etre utile dans les acnes inflammatoires 
moderees ; 

c) acetate de cyproterone, reserve au traitement de l’acne feminine ; 
present a faible dose dans Diane 35 (comprimes doses a 2 mg) et a plus 
forte dose dans Androcur (comprimes doses a 20 mg). L’acetate de cypro- 
terone ne doit pas etre prescrit seul, mais associe a un oestrogene ; 

d) isotretino'ine : permet le plus souvent la guerison de l’acne 
lorsqu’il est prescrit a dose suffisante (de 0,5 a 1 mg/kg/j) pour 
atteindre la dose totale de 120 a 150 mg/kg. Sa prescription est actuel- 
lement severement encadree en raison du risque teratogene encouru 
en cas de grossesse. Une contraception est obligatoire, debutee un 
mois avant l’introduction de l’isotretinoine et maintenue un mois apres 
son arret. L’association aux cyclines per os est contre-indiquee. 


IMPETIGO 

II touche essentiellement les enfants ; il peut etre staphylococcique (actuelle- 
ment le plus frequent), streptococcique ou mixte. 


Diagnostic 

Elements bulleux puis tres vite pustulei^x, au contenu louche et puru- 
lent. Atteignent volontiers le visage en zones peri-orificielles, le tronc et 
les membres plus rarement. L’eruptioj^ft^r peu ou pas febrile. Des 
adenopathies satellites sont habituelle 


& 


Exploration 

Le prelevement bacteriologique^iest pratique qu’en cas de forme 
atypique, de terrain immunodeprime ou en cas d’echec du traitement. 

Traitement 

1. Local. Choisir \unWan(iseptique incolore, en solution aqueuse 
(chlorhexidine, hexamidme, eviter les derives mercuriels). Les croutes 
qui sont contagieuses, doivent etre retirees en les ramollissant par 
application de compresses imbibees ou des pommades antibiotiques 
(acide fucidique par exemple). L’antibiotherapie locale n’est justifiee 
que pour des lesions tres limitees chez le grand enfant. 

2. Dans les autres cas, une antibiotherapie orale est indiquee, par 
macrolide ou penicilline M en premiere intention, pour une duree de 
7 jours ; elle est habituellement suffisante. 

3. Les recommandations d’hygiene simples doivent etre formulees : 
ongles coupes courts et propres, lavages des mains. 


DIAGNOSTIC DES NODULES CUTANES 

Les nodules sont des infiltrats circonscrits dermiques. Les infiltrats hypoder- 
miques realisent des nouures. Leurs causes sont nombreuses. Les signes associes 
et leur mode evolutif sont des elements d’orientation diagnostique. 

/. NODULES ET NOUURES EVOLUANT SUR UN MODE AICU 
PASSAGER : ERYTHEME NOUEUX 

Causes 

1. Causes principales : sarcoi'dose (syndrome de Lofgren, voir p. 1019), primo- 
infection tuberculeuse, infections a streptocoques beta-hemolytiques au cours 
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desquelles l’erytheme noueux peut etre recidivant, yersinioses, enteropathies 
inflammatoires (maladie de Crohn, rectocolite hemorragique). 

2. Plus rarement : chlamydiases, toxoplasmose, brucellose, fievre typhoide, 
mononucleose infectieuse, hepatites B et C, infections a trichophyties. 

3. L’origine medicamenteuse (sulfamides, iodure, bromure) est parfois sus- 
pectee, mais rarement demontree. 


Diagnostic 

1. Eruption faite d’elements nodulaires peu nombreux, enchasses 
dans le derme (nouures) et prenant les teintes habituelles des ecchy- 
moses (evolution contusiforme). 

2. De siege bilateral et symetrique aux membres inferieurs. 

3. L’erytheme noueux est douloureux a la palpation et febrile. La dis- 
parition complete se fait en deux a trois semaines. 

II. NODULES EVOLUANT SUR UN MODE CHRONIQUE 


Causes 

1. Nodules neoplasiques : metastases cutanees des cancers solides (cancer du 
sein chez la femme, cancer pulmonaire chez l’homme, cancers coliques, les plus 
frequents), localisation d’une hemopathie ou lymphome primitif cutane. Leur taille 
est variable, leur tendance a 1’accroissement rapide est suspecte, de meme que la 
survenue d’une ulceration tumorale centrale, habitude lorsque les lesions attei- 
gnent un certain volume. Toutes les localisations peuv^nt etre rencontrees. 

2. Tumeurs cutanees benignes (voir p. 1070) : peip^pt egalement se presenter 
sous la forme de nodules, habituellement unique. Qu’il s ifgisse de lesions benignes 
ou malignes, l’examen histologique est indispensable all diagnostic. 

3. Sarcoides. Les localisations cutanees de la sarcoidose, prennent volontiers 


l’aspect de nodules, habituellement mu’ 
lupoide (jaunatre) a la vitropression 
affirmer que par l’histologie. 

4. Gommes (syphilitique, tul 
luant vers un ramollissement. 


euse, 




gsWle taille variable. Le caractere 
xiveur du diagnostic qui ne peut 


tuberculei 
t^u-omqjjj 

III. NODULES EVOLUANT SUR UN MODE SUBAIGU 


mycosique, a pyogenes). Lesion evo- 
aboutissant a une ulceration. 


Causes 

1. Vascularites nodulaires. Les nodules sont rarement isoles, plus souvent associes 
a des lesions purpuriques, papulo-infiltrees et bulleuses (syndrome triple de Gou- 
gerot). L’inflammation de vaisseaux dermiques de petit (ou moyen) calibre est 
observee sous la forme d’un infiltrat a polynucleaires neutrophiles dans et autour des 
vaisseaux avec leucocytoclasie et necrose fibrinoide des parois. L’immunofluorescence 
directe montre des depots perivasculaires de complement et d’IgG, parfois d’lgA. Les 
causes des vascularites leucocytoclasiques sont multiples (voir Angeites, p. 1008). 

2. Maladies du tissu adipeux : 

a) cytosteatonecrose du nouveau-ne, souvent induite par le froid. Son evolution 
est spontanement resolutive avec parfois necrose ou calcifications ; 

b) panniculite nodulaire recidivante febrile (voir p. 1022) ; 

c) panniculites nodulaires de causes diverses : corticotherapie, infection strep- 
tococcique chez l’enfant, exposition au froid (chez la femme, au niveau des faces 
externes de cuisses) ; lupus erythemateux, mycobacteries atypiques apres meso- 
therapie. 

3. Syndrome de Sweet (voir ci-dessous). 


SYNDROME DE SWEET 

Syn : dermatose neutrophilique febrile. Dermatose papulo-cedemateuse carac- 
terisee par une infiltration du derme par des polynucleaires neutrophiles. La 
pathogenie de l’affection n’est pas connue mais son diagnostic impose la 
recherche d’une hemopathie maligne, d’une rectocolite, d’une maladie de Behcet. 
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Diagnostic 

1. Periode prodromique de 8 a 10 jours associant fievre, arthralgies, 
dysphagie avec signes digestifs et oeil rouge. 

2. Phase d’etat febrile caracterisee par une eruption faite de papules 
cedemateuses et erythemateuses de disposition figuree (circinee, annu- 
laire) ou realisant de grands placards inflammatoires bien limites. Leur 
extension peut etre centrifuge, realisant des elements de dimension 
variable allant de 0,5 a 10 cm. 

Explorations 

Hyperleucocytose a polynucleaires neutrophiles. L’histologie cutanee 
est caracteristique, montrant un infiltrat dermique dense constitue de 
polynucleaires neutrophiles avec oedeme sous-epidermique. 

Traitement 

La corticotherapie generale est le traitement de choix du syndrome de 
Sweet amenant une apyrexie en 24 heures, veritable test diagnostique. 


DIAGNOSTIC DES ULCERATIONS 

Les pertes de substance se divisent en erosions (ne depassant pas le derme 
papillaire) et en ulcerations (atteignant le derfriq profond ou 1’hypoderme). Les 
erosions guerissent habituellement sans cicatrice. Par definition, 1’ulceration est 
transitoire et l’ulcere chronique. Une perte de substance est toujours une lesion 
secondaire sauf dans les formes post-traumatiques. 

/. ULCE RATIONS DES MEMBRES INFERIEURS 

Causes 

1. Ulceres de jambe : voir p, 1060. 

2. Maux perforants plaritaires voir p. 1062. 

3. Gommes ulceree^ t^s rares aujourd’hui : syphilis tertiaire, tuberculose, 
mycose profonde, pyococci^bu actinomycose. 

4. Ulcerations tropicales, frequentes : leishmaniose, filariose, pian, ulcere phage- 
denique, mycetomes ou pied de Madura (donnant un gros pied cedemateux avec 
fistules). Un ulcere a bord decolle fait rechercher une mycobacteriose ( Mycobac- 
terium ulcerans'). L’induration des bords d’un ulcere tropical chronique peut tra- 
duire un carcinome epidermoi'de qui sera identifie par l’etude histologique d’un 
prelevement biopsique. De meme, les cultures fongiques et pour mycobacteries 
necessitent un prelevement biopsique. 

5. Pyoderma gangrenosum : ulcerations particulieres par leur delimitation par un 
bourrelet peripherique net, limitant une ulceration centrale peu profonde, rouge 
grisatre, avec clapiers. Les prelevements bacteriologiques et fongiques sont nega- 
tes. Peut etre associe a une maladie inflammatoire du tube digestif (rectocolite, 
maladie de Crohn), a une hemopathie. La corticotherapie generale est le traite- 
ment de reference. 


II. ULCERATIONS GEN /TALES 

Presque toujours liees a des maladies sexuellement transmissibles. 

Causes 

1. Herpes. Primo-infection genitale. Elle est habituellement bruyante chez la 
femme jeune : vulvovaginite aigue douloureuse avec cedeme et erosions post-vesi- 
culeuses, arrondies, parfois aphto'ides pouvant s’etendre vers l’anus et parfois sur 
la face interne des cuisses. II existe des adenopathies inguinales sensibles. Chez 
l’homme, la primo-infection est moins intense, souvent confondue avec une recur- 
rence. Le traitement fait appel au valaciclovir ou au famciclovir, per os chez la 
femme. Le traitement preventif des recurrences herpetiques est indique lorsqu’il 
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existe au moins six recurrences annuelles ou lorsque celles-ci sont a l’origine d’un 
erytheme polymorphe. 

2. Syphilis (voir p. 1089) : 

a) chancre primaire ; 

b) syphilides erosives ou papulo-erosives de la syphilis secondaire rougeatres, 
recouvertes d’un enduit blanchatre. La contagiosite de ces lesions est conside- 
rable ; 

c) ulcerations syphilitiques tertiaires, actuellement exceptionnelles. 

3. Chancre mou. Du au bacille de Ducrey, il est douloureux, ulcereux plus 
qu’erosif, suintant et purulent, souvent entoure par un lisere rouge et souvent mul- 
tiple. II survient 5 jours apres le contage. Une adenopathie satellite, inflammatoire, 
douloureuse apparait et se ramollit rapidement. Le diagnostic repose sur la mise 
en evidence du bacille. Le chancre mou peut etre associe a une syphilis (chancre 
mixte) qu’il faut systematiquement rechercher. 

4. Maladie de Nicolas-Faure : voir p. 778. 

5. Aphtes. Habituellement de petite taille dans la bouche, ils peuvent etre geants 
au niveau genital. Ce sont des ulcerations uniques ou multiples, a fond beurre frais, 
cernees d’un lisere rouge inflammatoire. Siegent au niveau du scrotum chez 
l’homme, des grandes levres chez la femme. Elies peuvent laisser une cicatrice. 
Evoquer une maladie de Behcet (aphtose bipolaire). 

6. Maladies inflammatoires : 

a) le lichen erosif est responsable de lesions erosives douloureuses accompa- 
gnees d’un reseau blanchatre caracteristique ; 

b) des ulcerations genitales, plutot peri-anales, s’observent au cours de la 
maladie de Crohn. L’histologie quand elle est specifique permet le diagnostic 
(lesions granulomateuses). 

7. Balano-posthites diffuses a Candida albicans, tres frequentes : erosions suin- 
tantes, mal limitees, du gland et du sillon balano-preputial, parsemees de pustu- 
lettes blanchatres et de lambeaux epidermiques maceres. Chercher un diabete, 
effectuer des prelevements bacterio-mycologiques. La presence de Candida albi- 
cans n’est pas rare, mais son role rest^iypqtPietique. Leur traitement est base sur 
des antiseptiques locaux, des colorants en solution aqueuse et les antifongiques 
locaux. 

8. Maladies bulleuses. DeS erosions genitales sont possibles au cours du pem- 
phigus, de la pemphigoide cicatrigrelle, de l’erytheme polymorphe, du syndrome 
de Stevens-Johnson. 

9. Ulcerations neoplasiques : 

a) 1’erythroplasie de Queyrat est une localisation genitale d’une maladie de 
Bowen (carcinome in situ). Erosion unique du gland, a type de tache rouge lui- 
sante, chronique et d’extension progressive, elle impose la biopsie pour examen 
histologique ; 

b) les carcinomes epidermoides (ou spinocellulaires) peuvent se presenter 
sous la forme d’une erosion ou d’une ulceration reposant sur une base infiltree. 
L’examen histologique est indispensable. Le traitement fait appel a la chirurgie, 
voire a la curietherapie. 

10. Ulcerations medicamenteuses : syndrome de Stevens-Johnson et de 
l’erytheme polymorphe medicamenteux, chimiotherapies (adriamycine, methot- 
rexate), traitement antiviral par foscarnet. 

11. Donouanose, d’origine tropicale (rare). Elle est due a une bacterie du genre 
Klebsiella ( Calymmatobacterium granulomatis'). 


ULCERES DE JAMBE 

Leur semiologie et les moyens therapeutiques a mettre en oeuvre pour tenter 
d’obtenir la cicatrisation dependent de leur cause. 

Diagnostic 

1. Les ulceres veineux sont les plus frequents (face interne de la jambe). 

2. Les ulceres arteriels sont rares, petits, tres douloureux. 
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3. Les ulceres arteriolaires ou par capillarite accompagnent souvent 
les precedents. 

4. Chez le sujet jeune, evoquer des causes particulieres : maladie 
hemolytique chronique, cryoglobulinemie, polyglobulie, vascularite, 
pyoderma gangrenosum. 

5. Le diagnostic de surinfection est clinique devant une plaie doulou- 
reuse, malodorante, avec, modification des exsudats qui peuvent etre 
purulents et erytheme peri-ulcereux avec au maximum, erysipele ou 
cellulite bacterienne contigue. 

Explorations 

devaluation du « terrain » peut etre aidee par les examens paracli- 
niques simples (echo-Doppler veineux et arteriel, mesure de la pC>2 
transcutanee distale en cas d’atteinte arterielle ou arteriolaire). Le pre- 
levement bacteriologique est utile en cas de surinfection pour guider le 
choix d’une antibiotherapie systemique. 

Traitement 

Prendre en charge un ulcere de jambe, c’est imposer une contention 
veineuse et/ou lymphatique efficace, discuter un geste de revascularisa- 
tion chirurgicale, equilibrer un diabete, controler une insuffisance car- 
diaque, retablir un etat nutritionnel favorably. C’est prendre en compte 
les elements qui concourent a Tabsencppe cicatrisation spontanee, sur 
lesquels une intervention medicalisee^u^etre realisee. C’est accessoi- 
rement, prescrire des veinotoniquei ou des vasodilatateurs. 

1 . So ins locaux. Ils doivent etre adaptes a chaque patient. Quelques 
reperes permettent de ne pas nuire : 

a) un ulcere de jamte rvteswpas sterile. II peut done etre lave a l’eau 
du robinet si le niveau de douleur le permet sinon, l’emploi du serum 
physiologique est justifie. Le choix des produits utilises devra preferer 
les molecules inertes, peu sensibilisantes (preferer les tulles vaselines 
simples), ou des pansements plus modernes mais dont la tolerance sur 
la peau peri-ulcereuse n’est pas toujours parfaite ; 

b) pour les plaies fibrineuses, le but est de favoriser la detersion et 
les pansements modernes (hydrocolloi'des, alginates, hydrofibres, 
hydrogels, hydrocellulaires) peuvent etre utilises. Une detersion meca- 
nique realisee lors du changement des pansements est le plus souvent 
necessaire. Les douleurs qu’elle occasionne peuvent maintenant etre 
controlees par l’emploi d’EMLA creme 5 % mise en place 30 minutes 
avant les soins ou par l’inhalation d’un melange de protoxyde d’azote 
et d’oxygene (Entonox) ; 

c) les hydrocolloi'des et les tulles vaselines peuvent etre prescrits a 
tous les stades (detersion, bourgeonnement, epidermisation). En regie 
generate, exception faite des pansements au charbon, les pansements 
occlusifs sont contre-indiques en cas de surinfection. Les antiseptiques 
ne sont pas indiques en dehors des periodes de surinfection ; 

d) les antibiotiques locaux n’ont pas leur place car ils sont sensibili- 
sants (risque d’eczema de contact et d’allergie grave lors de l’emploi 
par voie systemique de la molecule) et modifient l’equilibre bacterien 
de la plaie ; 

e) l’antibiotherapie generate n’est pas indiquee. 
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2. Traitements chirurgicaux : greffes de peau, en resille ou en pastilles, 
cure chirurgicale de l’insuffisance veineuse superficielle ou profonde, 
revascularisation par pontage... sont discutees au cas par cas. Les pan- 
sements biologiques modernes (equivalents de peau) sont en cours 
d’ evaluation. 

3. L’ulcere est une plaie tetanigene responsable de 10 a 20 % des 
tetanos des sujets ages ; le rappel antitetanique doit etre systematique. 


MAUX PERFORANTS PLANTAIRES 

Consequence trophique d’une maladie neurologique : neuropathie peripherique 
sensitive, diabete, ethylisme, lepre ; maladie des racines posterieures ou medullaire 
souvent cordonale posterieure : tabes, acropathie ulcero-mutilante soit congenitale 
(maladie de Thevenard), soit acquise (maladie de Bureau-Barriere). Les insensibi- 
lites congenitales a la douleur s’accompagnent d’ulcerations trophiques. 


Diagnostic 

1. Ulceration entouree d’une hyperkeratose siegeant sur les points 
d’appui du pied, s’accompagnent de troubles trophiques et ayant pour 
caractere essentiel l’indolence. Aux membres superieurs, la meme 
symptomatologie realise le panaris analgesique de Morvan. 

2. Dans les maux perforants plantaires unilateraux, chercher une 
agression nerveuse sur le trajet du nerf : cicatp^Jmotion d’injection IM 
mal faite, cal osseux ou exostose, compression %ans une gouttiere de 
passage. 

3. L’examen radiologique du rachis^he|$He une anomalie de la char- 
niere occipito-vertebrale, une duplicatioh^du canal medullaire, un spina 
bifida : ces anomalies du rachis sont au premier plan de l’etiologie des 
maux perforants chez l’enfaftt. 

Traitement 

1. Memes mesures que pou 
tion par bourgeonnement. 

2. Une osteite sous-jacente doit etre depistee et traitee. 

3. La suppression de l’appui mecanique est indispensable, par le 
repos, puis par une chaussure orthopedique. 

4. Le controle de la vaccination antitetanique est egalement indispen- 
sable. 


<V 

ue pour un 


ulcere jambe : detersion, cicatrisa- 


PRURIT 

Orienter la recherche d’une cause selon le caractere generalise ou localise du 
prurit, et la presence de lesions elementaires evocatrices. 

Diagnostic 

1. Prurit generalise : 

a) gale (chercher les sillons caracteristiques), voir ci-dessous ; 

b) phtiriases (chercher les lentes), voir ci-dessous ; 

c) prurigo (voir p. 1038), lichen plan (voir p. 1039), lymphome cutane 
qui peut rester masque de longs mois (voir p. 1086) ; 

d) lorsqu’il n’y a aucune lesion primaire sur le tegument, penser a 
une cause generale : diabete, insuffisance renale, hypercalcemie, reten- 
tion biliaire complete ou fruste ne touchant pendant un temps que les 
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sels biliaires, polyglobulie (les acces prurigineux sont declenches par 
le contact de l’eau), maladie de Hodgkin ; 

e) enfin, lorsqu’on ne retrouve rien, avancer prudemment le dia- 
gnostic de prurit idiopathique, frequent chez les sujets ages, parfois 
feroce, sans grandes excoriations du tegument, favorise par la xerose 
de la peau et des troubles neuropsychiques. 

2. Prurit localise : 

a) prurit de la nuque : discuter une pediculose, une parakeratose, 
une nevrodermite (placard parfaitement bien limite, quadrille, grisatre 
et epaissi). Traitement : corticoi’des sous occlusion, applications 
d’acide trichloracetique ; 

b) prurit au visage : rechercher une intolerance aux cosmetiques, un 
oedeme de Quincke, un eczema, une dermatose photo-induite ; 

c) prurit anal (voir p. 611) ; 

d) prurit vulvaire (voir p. 1333). 


Traitement symptomatique 

1. Traitement local. Prescrire de grands bains frequents : eau chaude, 
eau froide, bains d’amidon, bains antiseptiques. Les topiques antipruri- 
gineux, d’action purement symptomatique, augmentent le contort du 
malade. Emollients pour graisser la peau chez les sujets ages. 

Se metier des anesthesiques locaux^^TVpi'Oca'me, du menthol, qui 
sont eczematogenes. Enfin, les 
brillants resultats. Ne pas les preac 
sur de grandes surfaces, atropi 

2. Traitements generaux : 
sedatifs). 

GALE 




ticoTdes locaux entrament de 
rop longtemps (effets generaux 


gs^ortisoniques locales), 
fit innombrables (antihistaminiques, 


Syn : scabiose. Ectoparasitose due a un acarien ( Sarcoptes scabei). Les sar- 
coptes pondent leurs ceufs dans la peau sous forme de sillons, et s’y reproduisent. 
Transmission par contact humain direct, notamment sexuel ou partage de vete- 
ments, de literie. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La topographie de ses lesions : espaces interdigitaux, plis des poi- 
gnets et des coudes, aisselles, flancs, verge et mamelons. 

2. Le caractere nocturne, insomniant et feroce du prurit. 

3. Les « sillons » caracteristiques traces par le parasite, avec vesi- 
cules perlees et nodules scabieux. 

4. Chez le nourrisson, une efflorescence de nodules rouges au fond 
des plis est un signe fidele de gale lorsqu’elle est associee a un prurit. 

5. Le contage est souvent occulte ou non memorise. 

6. Chez le sujet age, eventuellement en institution ou l’immunode- 
prime, la gale peut prendre un aspect d’erythrodermie tres squameuse, 
hyperkeratotique, extremement contagieuse. 


Complications 

Les lesions peuvent s’eczematiser et s’impetiginiser. 
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Traitement 

Traiter le sujet atteint et tous les sujets-contacts en association avec 
la contamination des vetements et de la literie le meme jour. 

1. Le benzoate de benzyle est le traitement de reference : une appli- 
cation sur la totalite du corps pendant 12 a 24 heures chez l’enfant et 
1’adulte, eventuellement a renouveler 24 heures plus tard. Le lindane 
est aussi efficace avec une duree d’application de 12 heures (a eviter 
chez le nourrisson et la femme enceinte). Chez ces derniers ou en cas 
d’intolerance, l’application d’un pyrethrinoide est mieux toleree (irrita- 
tion cutanee et toxicite neurologique moindres), mais moins efficace. 

Apres une toilette au savon, le produit doit etre applique sur tout le 
corps, sauf le visage (mais y compris sur les organes genitaux externes) 
apres 15 minutes, une deuxieme couche est preferable. Le produit doit etre 
laisse en place pendant 24 heures chez l’adulte. En cas de contact avec 
1’eau, il faut renouveler l’application a ce niveau (mains en particulier). 

2. L’ivermectine par voie orale a la dose de 200 pg/kg en une prise 
unique est une alternative aux traitements topiques, a repeter 14 jours 
plus tard en raison de fiable effet ovocide. En cas de surinfection impor- 
tante, une antibiotherapie antistaphylococcique et/ou antistreptococ- 
cique peut etre necessaire. 

3. Pour le linge de toilette, la literie et le linge de corps, un lavage en 
machine a 60 °C en cycle long suffit. Pour les^v^tements et le linge de 
maison ne pouvant supporter une telle tempiirature, il est recommande 
de les decontaminer pendant 72 heures au contact d’un insecticide 
(poudre de lindane) avant de les laver <^u de les faire nettoyer a sec. 
L’emploi d’un insecticide en aerosol (A^art) est conseille pour la literie, 
les canapes, les tapis, les cqussins, les sieges de voiture, etc. 


PHTIRIASES 

Syn : pediculoses. Infestation par les poux : Pediculus capitis (cuir chevelu), Pedi- 
culus humanis (poux de corps), Phtirius pubis (poux de pubis) ou plus vulgairement 
morpion. Les poux sont des arthropodes de 2 a 4 mm qui s’accrochent a la peau 
des zones pileuses. Leurs ceufs ou lentes sont fixes aux poils et aux cheveux sous 
l’aspect de petites perles allongees et nacrees caracteristiques. Les lesions cuta- 
nees sont la consequence des morsures de poux. 

Diagnostic 

1. Poux du cuir chevelu : aspect de parakeratose infectieuse, mais 
lentes grisatres sur la face laterale des cheveux, accrochees aux che- 
veux, ne coulissant pas comme les squames. 

2. Poux de corps : prurit a topographie posterieure, lesions de grat- 
tage et tendance melanodermique. 

3. Poux des aines : prurit inguinal, presence de lentes et de parasites 
dans les poils pubiens, taches bleues ardoisees sur les flancs. 

Traitement 

1. Poudrer les regions atteintes 2 soirs de suite avec une poudre de 
lindane, et renouveler une semaine plus tard. Nettoyer le lendemain 
matin les cheveux ou les poils pubiens a l’eau vinaigree et au peigne fin. 

2. Dans tous les cas, disinfection rigoureuse des vetements et de la 
literie plusieurs jours de suite avec la poudre de lindane. 
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DIAGNOSTIC DES PIGMENTATIONS 

I. PIGMENTATIONS GENERALISES 


Diagnostic 

1. Melanodermies endocriniennes 

a) Maladie d’Addison (voir p. 929) : taches brun fonce, mal limitees, 
sur fond sepia plus clair, predominant sur regions decouvertes, avec 
atteinte muqueuse gris ardoise sur la face interne des joues. 

b) Hemochromatose idiopathique, a reflets plus metalliques et 
atteinte muqueuse plus rare (voir p. 641). 

c) Hyperthyroi'die, tumeurs hypophysaires, carences pluri-glandu- 
laires, dont la melanodermie des vagabonds : multiples facteurs en 
cause (phtiriase, ethylisme, polycarences). 

d) Enfin, tumeurs carcinoides generalisees, maladie de Wilson, 
ochronose, exceptionnelles. 

2. Melanodermies toxiques par surcharge 

a) L’argyrie donne une pigmentation metallique, lilacee et grisatre ; 
les pigmentations arsenicales et auriques sont plus rares. 

b) La clofazimine, les antipaludeens d^synthese, les cyclines indui- 
sent des pigmentations au cours de traitements prolonges. 

3. Melanodermies sequellaires 

a) Elies font suite a une erythrodermie, une toxidermie generalisee, 
un prurigo etendu, une bullose et line collagenose traites par cortico- 
therapie generate. 

b) Le lichen plan et les to^idermies sont particulierement pigmento- 
genes. Au decours d’lme telle eruption, on recommande d’eviter les 
expositions solaires et on prescrit une photoprotection. 

II. PIGMENTATIONS PLEGIONALES 

La topographie oriente le diagnostic. 


Diagnostic 

1. Sur les cuisses, on evoquera le role du frottement ou bien celui de 
la chaleur. 

2. Les sequelles de radiotherapie peuvent donner une pigmentation, 
siegeant sur une zone d’irradiation. 

3. Sur le visage, les pigmentations sont tres frequentes et peuvent 
revetir des types particuliers : 

a) les pigmentations dues aux parfums ; 

b) les chloasmas donnent des taches brunes geographiques, bien 
limitees, symetriques, sur le front et les regions periorbitaires. II faut 
une chercher une grossesse (masque de grossesse), la prise d’oestro- 
progestatifs, un dereglement ovarien ; enfin, toujours penser a une pho- 
tosensibilisation surajoutee ; 

c) la melanose de Riehl, caracterisee par des taches pigmentees emiet- 
tees ou confluentes, sur les tempes, le front et les pommettes, et particu- 
lieres par une tendance atrophique de l’epiderme, ainsi qu’une disposition 
reticulee. Cette entite decrite dans des conditions etiologiques particu- 
lieres (tourneurs-decolleteurs dans l’industrie d’armement en 1914-1918) 
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fait place a des eruptions similaires survenant dans des conditions diffe- 
rentes (photosensibilisants exogenes ou endogenes) ; 
d) la melanose de Dubreuilh (voir p. 1079). 

III. PIGMENTATIONS LOCALISEES 


Diagnostic 

1. Ncevi (voir p. 1071). 

2 . Maladie de Recklinghausen (voir p. 1214) : les taches cafe au lait 
sont des plages brun clair, ovalaires, non infiltrees, parfois etendues. 
Elies sont observees dans d’autres affections : maladie de Fanconi, syn- 
drome de Me Cune-Albright avec puberte precoce. Dans la neurofibro- 
matose de Recklinghausen, des taches bleutees mal limitees sont 
parfois visibles en regard des neurofibromes. 

3. Urticaire pigmentaire (voir p. 1039). 

4. Erythemes pigmentes fixes d’origine medicamenteuse (voir p. 1029). 

5. Autres pigmentations plus rares 

a) Acanthosis nigricans. Plaques pigmentees et papillomateuses 

symetriques, des aisselles et des aines, qui imposent la recherche d’un 
cancer profond (gastrique chez l’adulte). Dans les formes paraneopla- 
siques, plusieurs details permettent de suspecter une cause maligne : 
caractere rapidement progressif, alteration de^fcjefet general et hyper- 
papillomatose muqueuse. L’aspect des paumes et des plantes est carac- 
teristique avec des cretes digitales hypertrophiees realisant une 
pachydermatoglyphie. A 

b) Incontinentia pigmenti. Au statue pigmentaire, elle est caracterisee 
par des bandes pigmentees s’e^oitipant progressivement avec l’age. Ce 
stade fait suite aux manifes tations neonatales vesiculeuses et papu- 
leuses qui sont transitoires. 

c) Xeroderma pigmentosum/A cote des taches pigmentees du visage, 
atrophie, keratose, telangiectasies et erytheme s’intriquent pour donner 
un aspect bigarre. Le pronostic est tres sombre du fait de la degeneres- 
cence epitheliomateuse et des troubles trophiques associes. Des manifes- 
tations oculaires (keratite, destruction des paupieres) et neurologiques 
(ataxie, choreoathetose, deterioration mentale, cecite) sont possibles. 
Cette maladie, transmise de fagon recessive autosomique, est liee a un 
trouble de reparation des lesions de l’ADN induites par les photons. Toute 
exposition a la lumiere aggrave les lesions. 


DIAGNOSTIC DES ACHROMIES CUTANEES 

I. ACHROMIE CONGENITALE 

Diagnostic 

1. Albinisme (voir p. 996). 

2. Naevus achromique ou anemique : doit faire rechercher une phaco- 
matose. 

3. Les taches achromiques lanceolees traduisent chez le nourrisson, 
une sclerose tubereuse de Bourneville (voir p. 1215). Disposees en 
bandes, elles indiquent une incontinentia pigmenti (voir ci-dessus). 
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II. ACHROMIE ACQUISE 


cicatrices, sclerodermies en gouttes, 


Diagnostic 

1. Achromies avec atrophie : 
lichens sclero-atrophiques. 

2. Leucomelanodermies ou achromies cernees d’une hyperpigmenta- 
tion peripherique. Elies font discuter : 

a) un vitiligo , caracterise par des taches blanches parfaitement bien 
limitees, aux contours irreguliers et emiettes, symetriques, d’extension 
progressive, et bordees par un lisere brun fonce ; ces taches sont 
planes, sans atrophie ni desquamation, mais sont tres sensibles a la 
lumiere solaire. Elies siegent de preference aux extremites et en zones 
peri-orificielles. Une atteinte du cuir chevelu est possible. Lorsqu’une 
tache blanche vitiligoi'de est centree par un naevus, on parle de naevus 
de Sutton. Le traitement est tres decevant, en l’absence de toute orien- 
tation pathogenique precise. La Melanidine, utilisee par voie generate 
et locale, peut donner des repigmentations, mais aussi des brulures 
solaires. L’emploi des psoralenes associe a une phototherapie menagee 
paraTt utile. La corticotherapie locale peut donner de bons resultats ; 

b) un pityriasis versicolor achromiant £voir p. 1034) ; 

c) un parapsoriasis en gouttes leucodermiques. 

3. Les achromies exotiques font discuter une lepre achromique, une 
mycose tropicale ou une treponemah 

4. Enfin, les achromies dues a 1’hydroquinone, manipulee dans cer- 
taines professions (caoutchoufljT%u a titre therapeutique, sont tres 
inesthetiques (achromies erLj^^rettis). 

DIAGNOSTIC C :S"sCLEROSES CUTANEES 



Epaississement du dermeTvoire de Thypoderme, qui rend le tegument impos- 
sible a plisser. 


/. SCLEROSES SECONDAIRES 


Diagnostic 

1. Hypodermites sclerodermiformes de jambe, secondaires a l’insuf- 
fisance veineuse chronique. 

2. Necrobiose lipoi'dique des diabetiques (maladie d’Oppenheim- 
Urbach) : placards circines, syphiloi’des, jaune chamois, a surface atro- 
phique et telangiectasique sur la face interne des jambes. 

3. Radiodermites sclereuses. Elies se reconnaissent par le caractere 
bariole de la lesion : sclerose blanchatre bloquant la peau sur les plans 
profonds, pigmentations, telangiectasies, voire keratose ou ulcerations 
qui doivent faire suspecter une degenerescence spino-cellulaire. L’abla- 
tion chirurgicale doit etre realisee le plus souvent possible. 

4. Les maladies de surcharge peuvent prendre l’aspect de plaques 
sclereuses ou d’infiltrations sclerodermiformes diffuses : infiltrats de 
paraffine ou de gels silicones, polyvinylpyrrofidone, scleromyxoedeme 
circonscrit ou generalise. 

5. Les tumeurs peuvent prendre l’aspect d’une plaque sclereuse loca- 
lisee. La biopsie permet de reconnaTtre sur une induration sclereuse 
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acquise, une metastase sclerodermiforme, un epithelioma baso-cellu- 
laire sclerodermiforme ou un sarcome de Darier-Ferrand. 

II. SCLEROSES PRIMITIVES CIRCONSCRITES 


Diagnostic 

1. Sclerodermie en plaques ou morphee : placard arrondi ou ovalaire, 
de siege ubiquitaire, progressivement extensif, fait d’une zone periphe- 
rique lilacee d’extension et d’une zone centrale blanche nacree, impos- 
sible a plisser, de sclerose constitute. L’evolution en est variable : 
extension pouvant donner des troubles fonctionnels, stabilisation, 
voire regression. 

2. Sclerodermies en bandes, volontiers sur les membres inferieurs, 
les espaces intercostaux, affectant une disposition zoniforme ; sur le 
front, sclerodermie en coup de sabre atteignant le cuir chevelu (alo- 
pecie definitive). Chez l’enfant, elles induisent des complications regio- 
nales qui entravent la fonction locomotrice : myosite et capsulite 
retractile, hypotrophie d’un membre. 

3. Sclerodermies en anneaux, sur le gland ou sur un doigt. 

4. Sclerodermies en gouttes, petits elements arrondis, sclereux et 
atrophiques, sur le haut du dos chez la femme jeune : elles font discuter 
les rapports avec le lichen sclero-atrophique (White spot disease ). 

T raitement 

La corticotherapie peut donner djflS^egf/bons resultats, soit locale- 
ment, soit, et surtout, par voie geptrale, a doses moderees dans les 
formes extensives. Dans la sclerodermie en bandes de l’enfant, la corti- 
cotherapie generate est indiquee durant la phase precoce. 


III. SCLERODERMIES GENERALISEES 

Voir Sclerodermie systemique, p. 1004. 


DIAGNOSTIC DES ATROPHIES CUTANEES 

Elles se definissent par l’amincissement du derme et de l’epiderme, qui se tra- 
duit par une peau tres fine, facile a plisser, mais precocement senile. 

I. ATROPHIES SECONDAIRES 
Diagnostic 

1. Cicatrices, vergetures, lipoatrophies insuliniques (cuisses ou fesses). 

2. Atrophie cortisonique : 

a) secondaire a des applications de corticoi'des locaux : plage atro- 
phique, brillante, telangiectasique et prurigineuse, surtout sur le visage ; 

b) l’injection ou l’infiltration de corticoi’des locaux peut induire trois 
types d’atrophies : punctiformes au cours des infiltrations au dermojet, 
en cupules deprimees ou en trajet achromique et atrophique au cours 
des injections. Celles-ci seront moindres si elles sont effectuees tres 
profondement ; 

c) lors de traitements corticoi’des generaux prolonges : atrophie 
cutanee diffuse, avec vergetures. 
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II. ATROPHIES PRIMITIVES 

Diagnostic 

1. Acrodermatite chronique atrophiante de Pick-Herxheimer. Syn : 
erythromelie. Europe centrale et Alsace. Elle constitue la phase tardive 
et sequellaire d’une infection a Borrelia burgdorferi non traitee par anti- 
biotherapie (voir Maladie de Lyme, p. 778). Successivement : erytheme 
violace avec infiltration pateuse des mains et des pieds, puis des 
coudes, des genoux, et enfin plus ou moins generalise. Elle peut se com- 
pliquer de manifestations cardiaques et neurologiques. 

2. La poi'kilodermie associe une atrophie, une dyschromie et des 
telangiectasies. Elle est habituellement secondaire a un parapsoriasis, 
une dermatomyosite, une photosensibilite (syndrome de Rothmund, 
xeroderma pigmentosum). Elle est parfois primitive dans des maladies 
congenitales (syndrome de Bloom, hypoplasie dermique en aires ou 
syndrome de Goltz). 


TUMEURS BENIGNES DE LA PEAU 


I. TUMEURS EPIDERMIQUES 

Diagnostic et traitement 

1. Venues. Origine virale ( human 
variable : verrues planes, petits el 
membres ; verrues vulgaires kei 
ferentiellement les mains et l 

pouvant se multiplier. Traitemi 

azote liquide, electrocoagulation. 

n tagiosum. Origi: 


loma virus). Presentation 
s papuleux du visage et des 
es, ubiquitaires, atteignant pre- 
iles (ou on les nomme myrmecies), 
: pommades ou lotion keratolytiques, 


2. Molluscum Contagio 


Origine virale (Pox virus). Petites elevures 


rosees, hemispheriques, ombiliquees, ubiquitaires. Traitement : exe- 
rese a la curette ou abstention pour certains dans les formes profuses 
de l’enfant. 

3. Grains de milium. Petits kystes millimetriques blanchatres des pau- 
pieres et des joues. Traitement : excision. 

4. Keratose sebonheique (anc : verrue seborrheique). Lesions frequentes 
apres 50 ans, sur les regions seborrheiques du corps, de couleur jaunatre 
au debut devenant progressivement grise, brune ou franchement noire, 
bien limitees, non infiltrees, comme posees sur la peau, recouvertes d’un 
enduit keratosique gras que l’on peut detacher a l’ongle Scms saignement. 
Traitement : abstention, curetage, azote liquide. 

5. Kyste pilaire. Syn : loupe. Siege preferentiellement au cuir chevelu, 
de 0,5 a 5 cm, ferme recouvert d’une peau rosee, s’infectant rarement, 
facile a enucleer chirurgicalement. 

6. Kyste sebace. Siege sur les regions de seborrhee (faciale, pre-ster- 
nale, retro-auriculaire, dorsale). Formations arrondies pateuses tres 
souvent centrees par un point noir ou un orifice par ou s’ecoule un 
sebum malodorant. Traitement : exerese chirurgicale a distance d’une 
poussee inflammatoire. 

7. Hyperplasie adenomateuse senile (anc : adenome sebace). Apres 
50 ans, sur les zones seborrheiques du visage : petites formations jau- 
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natres ombiliquees de 3 a 6 mm. Traitement : abstention ou electro- 
coagulation. Ne pas confondre avec l’authentique adenome sebace, 
tumeur rare, de diagnostic histologique, devant faire rechercher un 
syndrome de Muir et Torre, maladie genetique predisposant a des can- 
cers visceraux. 

8. Hidrocystome des paupieres. Kystes des glandes sudorales translu- 
cides legerement bleutees siegeant souvent au canthus externe de l’ceil. 
Traitement : excision chirurgicale. 


II. TUMEURS DERMIQUES ET HYPODERMIQUES 


Diagnostic et traitement 

1. Histiocytofibrome. Formation nodulaire fibreuse de 5 a 6 mm stric- 
tement intradermique que 1’on n’arrive pas a pincer, rosee avec une 
couronne pigmentee, des membres surtout inferieurs. Traitement : abs- 
tention ou exerese chirurgicale. 

2. Molluscum pendulum. Syn : fibrome pendulum, acrochordon. Petite 
masse charnue tres molle de 3 a 5 mm, pouvant atteindre 2 cm, pedi- 
culee, siegeant dans les grands plis, a partir de 40 ans ; multiples sur- 
tout chez les sujets plethoriques. Traitement ■ section aux ciseaux ou 
au bistouri electrique. 

3. Cheloides. Cicatricielles ou spontanees, plti§ frrequentes sur peau 
noire : tumeur fibreuse dure, lisse, rouge et tendue, sensible ou prurigi- 
neuse. Traitement difficile : injections intralesionnelles de solutions ou 
suspensions de corticoi'des, compression forte prolongee, chirurgie 
generalement contre-indiquee. 

4. Botriomycome. Syn : granulome pyogenique. Tumeur vasculaire 
inflammatoire faisant suite a une piqure septique ou un microtrauma- 
tisme : molle, rouge, non epidermisee, en relief sur la peau, plus ou moins 
pediculee a travers une breche ronde de la peau et saignant facilement 
et abondamment. Diagnostic differentiel du melanome achromique. Trai- 
tement : electrocoagulation-curetage, nitratage, excision chirurgicale 
incluant la base d’implantation. Cas particulier des botriomycomes sur 
lesions acneiques du tronc sous isotretinoi'ne : arret du traitement. 

5. Tumeur glomique. Tumeur vasculaire derivant du glomus neuro- 
myoarteriel dermique, isolee, bleutee, tres douloureuse, des mains et 
des pieds (siege frequent et caracteristique sous-ungueal). Traitement 
chirurgical. 

6. Lipome. Tumeur graisseuse hypodermique molle compressible, 
mobile sous la peau, indolore, de 2 a 20 cm, dont certaines localisations 
sont remarquables : cervicale posterieure du sujet age, sous-aponevro- 
tique du front de l’adulte masculin, peri-sudoral des racines des 
membres, de la graisse brune des regions sus-claviculaires ou inter-sca- 
pulaires. Traitement : exerese chirurgicale si disgracieux ou genant. 

7. Leiomyome. Tumeur musculaire lisse (muscles pilomoteurs, 
muscles des vaisseaux sanguins). Sensible, se durcissant au froid, 
ronde, ferme, bosselee, solitaire ou multiples en plaques. Abstention ou 
traitement chirurgical. Quand ils sont multiples, penser au syndrome 
de Reed (leiomyomatose familiale cutanee et uterine), parfois associe a 
des cancers renaux. 
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8. Neurofibrome. Tumeur des gaines nerveuses cutanee ou sous- 
cutanee, simple ou plexiforme. En grand nombre, elles evoquent une 
neurofibromatose de type 1 (maladie de Von Recklinghausen, voir 
p. 1214). Dans sa forme cutanee simple, c’est une tumeur molle, indo- 
lore, a base pediculee sous une peau normale de 1 ou 2 cm de diametre. 
Traitement : exerese au laser ou chirurgicale. 

9. Angiofibrome. Petits nodules saillants rose a rouge fermes de 1 a 
3 mm recouverts de telangiectasies, symetriquement distributes dans 
les sillons nasogeniens, sur les joues et la region peribuccale, a double 
composante fibreuse et vasculaire. Multiples, ils sont un argument 
majeur en faveur du diagnostic de sclerose tubereuse de Bourneville. 

10. Keratoacanthome. Tumeur arrondie, bien limitee, saillante, faite 
d’un macaron peripherique rose brunatre et d’un cratere corne central, 
de survenue brutale chez un patient de 50 a 60 ans, siegeant sur le 
visage et les mains. Diagnostic differentiel : carcinome epidermo'ide. 
Traitement : abstention (regression spontanee en 3 mois) ou exerese en 
cas de doute diagnostique. 


HAMARTOMES 

Ensemble de malformations et de tumeurs d^cause inconnue probablement 


toutes determinees in utero mais en fait tres 
evolutif, et structural. Les formes cutanees 
crites, d’origine embryonnaire, de naturi 


N/EVUS 

Hyperplasie circonscrite b( 
nique, le niveau de la pr< 
plusieurs types. 


'K 



# 


erogenes par leur profil clinique, 
& dysplasies cutanees circons- 
e, vasculaire ou annexielle. 


e melanocytes dans la peau. L’aspect cli- 
la disposition en theques en font distinguer 


Diagnostic 

1. Ncevus banal. Syn : lentigo simplex. Macule brune ou noire, ronde 
ou ovalaire, a developpement intra-epidermique ou jonctionnel, s’orga- 
nisant en nappe monocouche de melanocytes au-dessus de la basale ou 
en petits amas en theques intra-epidermiques. 

2. Ncevus en dome. Pedicules, tubereux, verruqueux, pigmentes ou 
achromiques autant de types de naevus dont la proliferation est sou- 
vent dermique, parfois mixte (dermique et jonctionnelle). 

3. Ncevus bleu. Couleur bleu sombre, strictement dermique, simulant 
un tatouage accidentel. Les naevus de Ota (front, paupiere, tempe et 
conjonctive), de Ito (scapulaire), la tache mongolique (lombaire) sont 
des formes de grands naevus bleus. 

4. Halo-ncevus de Sutton. Naevus entoure d’un halo blanc regulier 
penetrant la lesion et aboutissant a sa regression voire sa disparition. 
Souvent multiple chez l’adolescent. 

5. Ncevus de Spitz. Mixte ou jonctionnel, inflammatoire a cellules fusi- 
formes et epithelioi'des, hypervascularise, peu ou pas pigmente, plus 
frequent chez l’enfant, posant parfois de difficiles problemes diagnos- 
tiques avec un melanome. 

6. Ncevus de Clark. Naevus a architecture lentigineuse irreguliere avec 
des theques paralleles a la surface pontant les cretes epidermiques, 
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associe a une acanthose et une inflammation dermique moderee, 
posant des problemes de diagnostic differentiel avec un melanome. 
Pourrait correspondre a un naevus en phase de croissance. 

7. Ncevus spilus. Petits naevus tachetant une nappe naevique homo- 
gene ou une tache cafe au lait. 

8. Ncevus congenital. Present a la naissance, mixte, souvent profond, 
souvent intrique avec les annexes (pileux), parfois de plus de 3 cm, 
voire geant (en calegon, tricot, hemicorps, leopard). C’est une malfor- 
mation avec un potentiel de transformation en melanome relativement 
frequent lorsqu’il est grand. Prise en charge tres difficile lorsqu’il est 
geant : exerese en plusieurs temps et/ou surveillance annuelle. 

9. Naevus cliniquement atypique. Superieur a 5 mm, de couleur inho- 
mogene sur fond erythemateux, de contours irreguliers, mal limite, asy- 
metrique, parfois mais non toujours dysplasique histologiquement, 
souvent difficile a distinguer d’un melanome debutant. Lorsqu’ils sont 
nombreux, ils definissent le syndrome des naevus cliniquement aty- 
piques : transmission familiale, comportant un risque majeur de mela- 
nome. Les genes impliques sont tres probablement multiples. 

Traitement m 

Lorsqu’ils posent un probleme diagnostique Oty esthetique, les petits 
naevus peuvent etre enleves chirurgicalement et ceci sans autre risque 
que celui d’une cicatrice. Ils seront alors spiralis systematiquement a 
une analyse histologique. Celle-ci peut |f^ejebnsiderablement difficile 
en cas d’exerese partielle : pour cette raison, il faut eviter de biopsier 
une lesion melanocytaire qui pose probleme (exception faite des loca- 
lisations delicates et des lesion^ de grande taille) et d’utiliser la tech- 
nique de « rasage ». Eviter les methodes aveugles (electrocoagulation, 
laser, cryotherapie), menfe s’il n y a pas de preuve directe qu’elles puis- 
sent induire une transformation en melanome. 

MALADIE DE COWDEN 

Syn : syndrome des hamartomes multiples. Genodermatose liee a une mutation du 
gene PTEN, permettant d’en faire le diagnostic. Maladie hereditaire transmise de fagon 
autosomique dominante caracterisee par des hamartomes (malformation d’aspect 
tumoral composee d’elements faisant normalement partie de l’organe dans lequel elle 
se developpe, mais qui prennent une disposition erronee) et par la survenue de neo- 
plasies multiples permettant de parler de syndrome pre-neoplasique. 

Diagnostic 

Repose sur l’association de cas familiaux identiques, de lesions cuta- 
nees, de lesions muqueuses et d’antecedents chirurgicaux multiples. 
Les premiers signes apparaissent durant l’enfance ou l’adolescence, 
puis les lesions se completent progressivement. 

1. Les papules cutanees sont constantes. Au niveau du visage, elles 
realisent un semis centro-facial et peri-orificiel de papules pseudo- 
comedoniennes. Ces papules verruqueuses sont retrouvees sur le tronc 
et les membres, elles sont papillomateuses autour des orifices et au 
fond des plis. Ces papules sont associees a des tumeurs cutanees 
benignes (lipomes, angiomes, verrues seborrheiques, kystes), et a des 
dyschromies (lentigines genitales). 
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2. Les lesions des muqueuses sont constitutes par des papules des 
gencives, par des papillomes oropharynges et une langue plicaturee et 
avec des petites papules lisses (langue caillouteuse). 

3. Les manifestations viscerales touchent preferentiellement quatre 
organes : 

a) la thyro'ide dans 60 % des cas (goitre, adenome, carcinome et thy- 
roi'dite) ; 

b) les seins dans 80 % des cas feminins (hyperplasie mammaire, ade- 
nocarcinomes, maladie fibrokystique) ; 

c) le tube digestif, avec une polypose pouvant toucher tous les 
etages ; 

d) l’appareil genital feminin avec des tumeurs ovariennes dans 26 % 
des cas feminins a type de kyste ou de cancer. 

4. D’autres anomalies dysmorphiques et neurologiques ont ete 
decrites. 


Traitement 

Les lesions cutanees sont accessibles a la chirurgie, a la dermabra- 
sion et a l’isotretinoine. Les lesions viscerales suspectes sont enlevees 
chirurgicalement. Devant une polypose digestive, le traitement est 
conservateur car la transformation est ^^e^tionnelle. La transforma- 
tion des lesions mammaires et thyroi'diennes justifie une surveillance 
tres etroite a ce niveau. 

HEMANGIOME DU N®pjRRISSON 

Variete d’hamartome vasculaire. C’est la tumeur vasculaire congenitale la plus 
frequente. Le pronostic fonctionhel est le fait des formes peri-orificielles, peri- 
neales et paraglandulaii 



Diagnostic 

1. Caracterisee dans sa forme simple par son evolution en trois 
phases : 

a) un intervalle libre a la naissance ; 

b) une phase de croissance maximum dans les 3 premiers mois pou- 
vant se prolonger jusqu’au 8 e mois, avec apparition d’un hemangiome 
soit tubereux (rouge vif, saillant, compare a une fraise), soit sous- 
cutane (tumefaction saillante sous une peau normale, bleutee ou telan- 
giectasique), soit mixte associant les deux composantes ; 

c) une stabilisation jusqu’a l’age de 12-20 mois suivie d’une regres- 
sion spontanee, involution lente et progressive, cliniquement traduite 
par le blanchissement d’une lesion tubereuse et l’affaissement des com- 
posantes sous-cutanees. A l’age de 6 ou 7 ans, la regression totale est 
la regie dans pres de 80 % des cas. 

2. Peut se compliquer de necrose brutale, d’hemorragies, defec- 
tions, de douleurs, sources d’hospitalisation, de sequelles inesthe- 
tiques. Le pronostic est parfois plus inquietant en cas d’angiome sous- 
glottique, d’angiome extensif responsable d’insuffisance cardiaque 
(shunt arterio-veineux), d’hemangiome hepatique ou l’hemangiomatose 
miliaire. 
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Traitement 

L’abstention therapeutique est la regie compte tenu du profil evolutif 
spontanement favorable. Seuls sont traites les cas compliques, dange- 
reux : corticotherapie generate ou intra-lesionnelle, interferon alpha, 
embolisation, chirurgie precoce ou tardive des sequelles, laser a colo- 
rant pulse. 


MALFORMATIONS VASCULAIRES CUTANEES 

Elies n’ont, a l’oppose de l’hemangiome (voir ci-dessus), aucune tendance a la 
regression. 


I. ANGIOME PLAN SIMPLE 

Angiome capillaire, hemodynamiquement inactif. Le probleme essentiel est 
esthetique. 


Diagnostic 

Forme a la naissance une macule rose pale, asymetrique, de la face 
ou des membres, d’etendue et de forme variable. Son extension reste 
proportionnelle a la croissance du tegument atteint, sa couleur finit par 
s’accentuer et des nodules violaces superficiels apparaissent a partir 
de la 4 e decennie. • * 

Traitement 

Le laser a colorant pulse donne de bons resultats. 

II. ANGIOMES VEINEUX ET CAPILLARO-VEINEUX 
Diagnostic 

Tumefactions bleutees, indolores, de consistance elastique, de tempe- 
rature locale normale, saillant sows une peau normale ou parsemee de 
veinules, ubiquitaires cutanees et muqueuses, augmentant de volume en 
position declive, lors des cris et a l’effort. Elies peuvent infiltrer les tissus 
adjacents : envahissement musculaire, articulaire ; expliquant l’aspect 
monstrueux des formes etendues. Presentes a minima des la naissance, 
leur evolutivite est lentement progressive. Des episodes de thromboses 
paroxystiques lies a une coagulation intra-vasculaire localisee chronique 
expliquent les poussees douloureuses pseudo-inf lammatoires. Dans les 
formes etendues, cette coagulopathie chronique est susceptible de dis- 
seminer a la faveur d’un traumatisme ou d’un geste chirurgical meme a 
distance (syndrome de Kasabach et Merritt). 


Traitement 

La chirurgie d’exerese et de reconstruction est desormais envisa- 
geable, au decours immediat d’une injection de produit fibrosant. 

III. ANGIOMES ARTERIO-VEINEUX 

Malformations arterio-veineuses hemodynamiquement actives. 

Diagnostic 

Longtemps inapparentes. La poussee revelatrice ou l’aggravation 
coincident avec un traumatisme ou un episode hormonal (puberte, 
grossesse) : sous une peau normale apparaTt une tumefaction chaude, 
battante, soufflante, d’extension progressive, invisible. Le pronostic est 
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domine par l’insuffisance cardiaque en cas de forme etendue (equiva- 
lent d’un shunt arterio-veineux), la survenue d’hemorragies drama- 
tiques, et les troubles trophiques. 

Traitement 

Tout geste intempestif ou incomplet expose a une flambee evolutive. 
En consequence, l’abstention est preferable pour les lesions quies- 
centes. L’exerese chirurgicale de type carcinologique est indiquee, 
apres embolisation, pour les lesions tres evolutives. 

IV. ANGIODYSPLASIES COMPLEXES 

L’angiome plan peut etre le marqueur superficiel d’une angiodysplasie profonde 
metamerique ou monomelique, tel l’angiome plan trigemine du syndrome de 
Sturge-Weber-Krabbe (voir p. 1214). 

HAMARTOMES ANNEXIELS 

Malformations d’aspect tumoral composees d’elements faisant normalement 
partie des annexes de la peau, mais qui prennent une disposition erronee. 

Diagnostic 

1. Hamartome verruqueux simple. Observe des la naissance ou dans 
la premiere enfance (60 % des hamartomes). Pas de caractere gene- 
tique. Origine epidermique. Simple prejudice esthetique : reliefs 
papulo-verruqueux, rugueux, en plaques de petite taille unique ou mul- 
tiples, le plus souvent en bandes lineaires continues suivant les lignes 
de Blaschko et s’interrompant nettement sur la ligne mediane ; peau de 
couleur normale ou gris-brunJoU^run-orange. Sur le cuir chevelu, 
l’aspect est lisse, pseudo-cicatriciel. 

2. Hamartome mixte ou organoide. Formes intriquees d’origine 
annexielle associarfC, hyperplasie epidermique, hyperplasie pilaire, 
hyperplasie sebacee ou ^ldorale apocrine. 

3. Hamartome sebace de Jadassohn. Siege au cuir chevelu ou a la face. 
A la naissance c’est une plaque alopecique ovalaire ou rosee legere- 
ment surelevee de 2 a 3 cm. A la puberte, elle devient mamelonnee, ver- 
ruqueuse, comedonnienne. A l’age adulte, des tumeurs se developpent, 
generalement benignes, plus rarement (3 %) a type de carcinome baso- 
cellulaire justifiant leur exerese chirurgicale radicale. 

4. Syndrome de Vhamartome epidermique. Associe a un hamartome 
cutane pur ou mixte, des malformations squelettiques et viscerales et 
de cancers profonds (nephroblastome en particulier) : incite a realiser 
au moins une radiographie du squelette et un fond d’oeil devant tout 
hamartome epidermique, surtout s’il est lineaire ou systematise. 

ETATS CUTANES PRE-CANCEREUX 

1. De nombreux maladies cutanees predisposent au developpement de car- 
cinomes epitheliaux, epidermoi'des dans l’immense majorite des cas : keratoses 
actiniques, comes cutanees, radiodermites (radiations ionisantes), ulcerations 
et cicatrices chroniques de causes variees (ulcere de jambe, acne conglobata, 
cicatrice de brulure, fistule d’osteomyelite chronique, maladie de Verneuil), 
lupus erythemateux chronique, lupus tuberculeux, candidose buccale hyperke- 
ratosique, lichen plan buccal, lichen sclereux, infection chronique muqueuse 
aux papillomavirus oncogenes, genodermatoses telles que l’albinisme, le xero- 
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derma pigmentosum, 1’epidermodysplasie verruciforme, Tichtyose congenitale, 
certains hamartomes epidermiques, la dyskeratose de Zinsser-Cole-Engman, le 
syndrome de Gorlin (epitheliomatose basocellulaire), de Muir et Torre, de 
Cowden. 

2. L’immunodepression profonde rencontree dans le SIDA et chez les greffes 
d’organes est aussi un facteur predisposant au developpement de lesions precan- 
cereuses et cancereuses. 

3. Certains facteurs environnementaux favorisent l’emergence de carcinomes 
epitheliaux et peuvent avoir une origine professionnelle : exposition a l’arsenic 
(tableaux n° 20 du regime general, n° 10 du regime agricole), aux goudrons et aux 
hydrocarbures derives de la houille et du petrole (tableaux n° 16bis du regime 
general, n° 35bis du regime agricole), aux radiations ionisantes (tableaux n° 6 du 
regime general, n° 20 du regime agricole), radiographies multiples, radiations infra- 
rouges (latence tres longue), aux rayons UVA et PUVAtherapie, UVB (risque etroi- 
tement lie au phototype cutane clair). 


Biopsier toute lesion de nature incertaine ne guerissant pas, toute 
ulceration chronique sur brulure ou radiodermite, tout ulcere qui devient 
bourgeonnant. 


CARCINOMES IN SITU 

/. MALADIE DE BOWEN 


Carcinome epidermoide intra-epithelial (in situ), n’ayant pas franchi la basale 
epidermique. 

Diagnostic 

Plaque erythemateuse, rose o^i^^e b 
glabre et des muqueuses. 


bien limitee, fixe, de la peau 


Traitement 

Exerese chirurgicale avec 




trole du caractere complet de l’exerese. 

II. MALADIE DE PAGET MAMMAIRE 


Diagnostic 

Placard eczematiforme a contours anormalement bien limites, fixe, 
non prurigineux du mamelon, qui s’etend progressivement a l’areole en 
se couvrant de squames surmontant une zone suintante ou vegetante. 
Dans la quasi-totalite des cas, il revele un carcinome mammaire sous- 
jacent de type galactophorique. 

Traitement 

Celui du cancer sous-jacent. 

III. MALADIE DE PAGET EXTRA-MAMMA I RE 

Survient presque exclusivement chez les femmes apres la menopause et plutot 
dans les 5 e et 7 e decennies. Elle doit etre consideree comme un « adenocarcinome 
qui naTt dans l’epiderme » (zones comportant des glandes apocrines). 

Diagnostic 

Lesions rougeatres, eczematoi'des, parfois associees a une hyperke- 
ratose, surtout localisees a la vulve, dans la region peri-anale, parfois 
sur les organes genitaux masculins et dans les regions inguinales. 


DERMATOLOGIE 


1077 


La recherche d’un adenocarcinome concomitant (mammaire, intes- 
tinal, region vulvo-perineale) est imperative. 

Traitement 

Excision large des lesions ou radiotherapie. 

CARCINOME BASO-CELLULAIRE 

Anciennement appele epithelioma basocellulaire. Le plus frequent des carci- 
nomes cutanes, de malignite locale, sans envahissement ganglionnaire ni metas- 
tases. II est rare avant 40 ans. N’atteint pas les muqueuses. Plusieurs types 
cliniques, histologiques et pronostiques. 

Diagnostic 

1. Plan a bordure perlee ou Ton reconnaTt aisement la perle translu- 
cide telangiectasique, ferme, elementaire formant un bourrelet autour 
d’un centre atropho-cicatriciel parfois ulcere. 

2. Nodulaire, blanc rose, telangiectasique, souvent ulcero-crouteux 
au centre, pseudo-kystique. 

3. Superficiel, pagetoi'de ou erythemateux qui ressemble a une 
maladie de Paget ou une plaque d’eczema. 

4. Tatoue du fait de la presence de pigment melanique : risque de 
confusion avec un melanome. 

5. Sclerodermiforme, assez rare (2 a 3 % des cas), caracterise par 
l’intensite de la sclerose dermique qui en fait toute la difficulty thera- 
peutique : les exereses incompletes pouvant passer inaper^ues, les 
recidives sont assez frequentes. 

6. Terebrant ou ulcus roderffkulcerant d’emblee, de pronostic redou- 
table, le traitement etarrt souvent rendu difficile par l’etendue des lesions 
et les recidives frequentes. Les delabrements peuvent etre considerables 
conduisant a la mort par hemorragie, infection et cachexie. 

Traitement 

1. Chirurgical aussi souvent que possible : exerese complete de la 
lesion avec une marge de securite dont la taille est definie par les carac- 
teristiques de la tumeur, la verification histologique du caractere com- 
plet de l’exerese sous peine de recidive inevitable en cas de residu 
tumoral meme invisible macroscopiquement. L’examen extemporane 
est parfois tres utile (variete sclerodermiforme). La reparation de la 
perte de substance peut se faire dans le meme temps operatoire ou 
dans un second temps. 

2. La cryochirurgie doit etre reservee aux formes superficielles, la 
radiotherapie (curietherapie, electrontherapie, contactherapie) aux 
formes inoperables, les antimitotiques locaux (5 fluoro-uracile) aux 
formes superficielles et profuses. 

CARCINOME SPINO-CELLULAIRE 

Syn : carcinome epidermoi'de. Proliferation de keratinocytes malins franchis- 
sant la membrane basale epidermique, ayant une differenciation cornee variable. 
Represente 20 a 30 % des cancers cutanes. La plupart sont peu agressifs et se deve- 
loppent sur des keratoses actiniques ou une maladie de Bowen. Le carcinome du 
scrotum fut le premier cancer professionnel decrit. Les ouvriers de la metallurgie 
sont les plus exposes actuellement. Recrudescence actuelle chez les hommes 
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traites par PUVAtherapie. Facteurs de mauvais pronostic : taille de plus de 2 cm, 
profondeur de l’invasion, dedifferenciation histologique, neurotropisme, recidive 
apres traitement, immunosuppression, sites anatomiques tels que points de fusion 
embryonnaires, muqueuses, atteinte ganglionnaire. 


Diagnostic 

1. Forme ulcero-vegetante, la plus frequent e : saillante, volumineuse, 
infiltrante, enchassee dans le derme, saignotante, pouvant simuler un 
keratoacanthome. 


2. Forme bourgeonnante. 

3. Carcinome verruqueux : malignite locale (carcinome cuniculatum 
au membre inferieur, papillomatose orale floride, tumeur de Buschke- 
Lowenstein aux organes genitaux ou dans la region peri-anale), mais 
pouvant devenir inextirpable, notamment au petit bassin. Metastases 
viscerales exceptionnelles. 

4. Carcinome du scrotum : la richesse du reseau lymphatique et les 
communications lymphatiques droites et gauches expliquent la sur- 
venue rapide de metastases ganglionnaires. 


5. Carcinomes peri-ungueaux : role oncogene important des papillo- 
mavirus dans cette localisation. 

6. Carcinomes des muqueuses ou demi-muqueuses : levres, vulve, 
verge sont concernes ; ils surviennent le plus s%uvent sur une leuco- 
plasie ou une erythroplasie chronique. Le pronostic est plus sombre que 
pour les autres formes du fait de la dissemination lymphatique rapide. 


; etre confirme histologiquement. 


Explorations 

Le diagnostic clinique doit, t dillt? 

Traitement 

Tous les carcinomes spinocellulaires doivent etre consideres comme 
potentiellement agressifs et traites comme tels. 


1. Tumeur primitive : exerese chirurgicale avec marge de 5 mm au 
moins et controle du caractere complet de l’exerese par examen extem- 
porane. L’amputation est souvent necessaire dans les tumeurs des 
extremites. La reconstruction se fait souvent dans un 2 e temps opera- 
toire. En cas de contre-indication chirurgicale (liee au terrain ou a la 
taille de la tumeur), on a recours a la radiotherapie : electrontherapie 
ou endocurietherapie. Cette derniere constitue une tres bonne alterna- 
tive a la chirurgie lorsqu’elle risque d’etre mutilante (gland, levre). 
L’irradiation et le curage ganglionnaires prophylactiques sont sujet a 
debat. 


2. Metastases ganglionnaires : curage complet carcinologique, parfois 
bilateral comme dans les cas de spinocellulaire de la vulve ou labiaux de 
mauvais pronostic, suivi d’une irradiation sur I’aire de curage. 

3. Metastases viscerales : chimiotherapie a base de sels de platine, 
de bleomycine et de 5-fluoro-uracile, peu efficace. 

4. La surveillance apres traitement est indispensable a vie pour 
detecter des recidives et la survenue d’un deuxieme carcinome spino- 
cellulaire (10 a 30 %). 
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MELANOME 


Tumeur maligne developpee aux depens des melanocytes. Le role de l’exposition 
solaire n’est plus discute, la predisposition familiale et les facteurs genetiques sont 
aussi importants. 20 % des melanomes sont issus d’un naevus, alors que 80 % survien- 
nent en peau saine. Les situations a risque de developper un melanome sont un ante- 
cedent personnel ou familial de melanome, le syndrome des naevus atypiques (pas 
d’indication a enlever tous les naevus car degenerent tres rarement), les grands naevi 
congenitaux, naevus plantaire et ungueal, naevus muqueux (difficile a surveiller). 

Evolue horizontalement dans une premiere phase (phase intra-epidermique, 
sans risque metastatique), puis dans le derme superficiel (phase micro-invasive), 
et dans une deuxieme phase verticalement penetrant profondement le derme. Le 
potentiel metastatique est alors important. L’ indice de Breslow mesure l’epaisseur 
maximale de la tumeur, de la cellule tumorale la plus profonde a la cellule tumorale 
la plus superficielle dans le corps muqueux de Malpighi. C’est le facteur pronos- 
tique principal. 


Le pronostic depend du degre d’extension en profondeur dans la peau, de 
1’ extension ganglionnaire et metastatique eventuelles. La survie a 5 ans est de 70 % 
si l’indice de Breslow est de plus de 1,5 mm, de 50 % si un ganglion est atteint sans 
effraction capsulaire, de 15 % si quatre ganglions sont atteints avec effraction cap- 
sulaire, de 6 mois s’il existe des metastases viscerales. La prevention est pour 1’ins- 
tant la mesure la plus efficace pour diminuer la mortality liee a cette maladie 
(notamment limitation de l’exposition solaire). 


Jy 

:s) : tache pigmentee, poly- 
iet*jd%e, s’etalant en superficie pen- 
ir une phase de croissance verticale 
isse. 


Diagnostic 

1. Forme superficielle (70 % des me] 
chrome, a bords irreguliers, asym£ 
dant plusieurs annees avant d’a 1 
sous forme d’une zone nodulaire e, 

2. Forme nodulaire (20 melanomes), parfois d’emblee : nodule 

noir ou achromique am'peut etre confondu avec un botriomycome. 

3. Melanome de Dubreuilh : melanome in situ authentique (et non un 
etat pre-melanomateux) des sujets de plus de 60 ans, localise sur le 
visage (nez, joues, front) ou les oreilles. II s’etale pendant de longues 
annees avant d’entamer sa croissance verticale sous forme d’une zone 
palpable plus noire et plus epaisse. Le diametre de ces tumeurs sur le 
visage est souvent important (2 a 8-10 cm) justifiant le recours a des 
techniques de chirurgie plastique. 


4. Melanome acrolentigineux : se developpe electivement sur les 
peaux noires, survenant sur les extremites (melanome ungueal) et les 
muqueuses (oculaires, vulvaire, balanique, anale). C’est une macule 
pigmentee souvent grisatre, a contours et a limites tres mal definis, qui 
s’etale rapidement avant d’entamer une croissance en profondeur. La 
gravite de cette forme tient a son diagnostic souvent tardif et a une exe- 
rese chirurgicale initiale insuffisante. 


5. Les metastases, parfois revelatrices, sont principalement pulmo- 
naires, hepatiques, cerebrales, osseuses, mais tous les organes peuvent 
etre atteints (pancreas, surrenales, ovaires, vessie, thyroi'de, peritoine, 
intestin). 


Toute lesion pigmentee ou achromique suspecte doit etre enlevee pour 
examen histologique complet. 
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Traitement 

1. Exerese chirurgicale precoce. Les marges de securite (distance entre 
la tumeur et la limite de resection) prevenant les recidives locales sont 
basees sur l’epaisseur en millimetres de la tumeur : 0,5 cm pour un mela- 
nome in situ, 1 cm pour une tumeur > 1 mm, 2 cm si la tumeur est comprise 
entre 1 et 2 mm, 3 cm pour un melanome de plus de 2 mm d’epaisseur. II 
n’y a pas d’indication a un curage ganglionnaire prophylactique. 

2. Au stade d’envahissement ganglionnaire, realiser un evidement 
ganglionnaire radical et carcinologique. La radiotherapie complemen- 
taire n’a pas d’indication en l’absence d’etude ayant demontre l’allon- 
gement de la survie globale. 

3. Au stade de recidives locales ou locoregionales ganglionnaires, la 
chirurgie doit etre choisie chaque fois qu’elle est possible et jusqu’a ce 
qu’elle devienne irrealisable ou manifestement inefficace. 

4. Au stade de metastases viscerales ou cutaneo-ganglionnaires ino- 
perables, les chimiotherapies les plus efficaces (dacarbazine, fotemus- 
tine, sels de platine, alcaloides de la pervenche) donnent au maximum 
30 % de reponse et moins de 3 % de remissions completes. En presence 
de metastase viscerale unique, cerebrale, hepatique ou pulmonaire par 
exemple, tout doit etre tente pour en faire l’exerese chirurgicale pre- 
coce, seul espoir de remission complete. 

5. Autres traitements : 

a) interferons alpha : en traitement adjuv3n?pour les melanomes de 
mauvais pronostic, mais n’ont pas demontre ci’allongement de la survie 
globale, tout au plus un allongement 4hc^ere de la survie sans recidive ; 

b) radiotherapie : utilisee a titap palliatif pour les tumeurs doulou- 
reuses, monstrueuses ou men a^n res ; 

c) chimiotherapie de type membre perfuse isole : elle est utile et effi- 
cace sur les metastases cutanees en transit dans les maladies locore- 
gionales, mais n’allonge pas la survie globale ; 

d) immunotherapie : ne se pratique que dans le cadre de protocoles 
de recherche clinique et fondamentale dans les centres habilites ; elle 
est source d’espoirs. 

6. Surveillance trimestrielle ou semestrielle au debut (selon l’epais- 
seur et l’atteinte ganglionnaire), puis annuelle a vie. La surveillance est 
clinique pour les tumeurs primitives, elle peut s’aider d’une radiogra- 
phie pulmonaire et d’une echographie abdomino-pelvienne apres 
curage ganglionnaire ; elle doit etre familiale en cas de predisposition 
genetique suspectee ou confirmee : 

a) le risque de recidive locale ou regionale est maximal dans les 
3 premieres annees ; 

b) elle permet de depister un deuxieme melanome a un stade pre- 
coce, ainsi que d’autres tumeurs UV-induites. 


DIAGNOSTIC DES NEZ ROUGES 
I. ROUGEUR ISOLEE 

1. Erythrose faciale. Erytheme paroxystique postprandial ou emo- 
tionnel, qui peut devenir permanent (couperose). Traitement : locale- 
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ment pulverisations d’eau minerale ; electrocoagulation, phototherapie 
au laser KTP. Eviter la corticotherapie locale. 

2. Lucites. 

3. Engelures. Lesions erythemato-violacees bien limitees, s’effagant a 
la vitropression, s’accompagnant de prurit, de peau froide, devenant 
douloureuses a la chaleur. Les engelures, avant d’etre considerees 
comme idiopathiques, doivent faire rechercher une cryoglobuline, une 
maladie des agglutinines froides, un lupus erythemateux. Traitement : 
eviter le froid humide ; les derives nitres en application externe amelio- 
rent les lesions. Dans les cas severes et recurrents : nifepidine 20 mg 
trois fois par jour. 


II. ROUGEUR ACCOMPAGNEE DE PUSTULES 

1. Acne rosacee. Elements papulo-pustuleux sur fond d’erythrose 
permanente, avec couperose. Complications : keratite rosacee, rhino- 
phyma (nez monstrueux, bourgeonnant, avec pores dilates). Traite- 
ment : localement, celui de l’erythrose simple et metronidazole ; par 
voie generate, antibiotherapie (doxycycline, 100 mg/j durant 2 a 3 mois, 
puis 50 mg/j pendant plusieurs mois) ou metronidazole 500 mg/j pen- 
dant 1 mois puis 250 mg/j 1 mois (mais effets secondaires). 

2. Toxidermies rosace i formes, lodides^^pmides ; acne a la vita- 
mine Bj 2 injectable, qui a souvent un ^p^ci pustuleux. 


DESQUAMATION 


III. ROUGEUR ACCOMPAGNE 
ET D f ATROPHIE 

Lupus erythemateux chronique. Erytheme un peu infiltre et sensible a 
la pression ; hyperk^atose ponctuee : squames keratosiques blanc 
grisatre, adherentesvi Fepiclerme au niveau des orifices folliculaires ou 
elles s’enfoncent en crampons ; atrophie cutanee cicatricielle progres- 
sive et sans ulcerations ; elements pigmentes. Parfois absence de 
squame et d’atrophie (formes congestives pures) (voir p. 1035). Traite- 
ment general : antipaludeens de synthese pendant des mois. En cas 
d’echec, changer d’antipaludeen (chloroquine a la place de l’hydroxy- 
chloroquine) ou utiliser la thalidomide. Traitement local : dermocorti- 
co'ides avec ou sans occlusion ; cryotherapie, electrocoagulation, de 
formes residuelles ou rebelles ; eviter l’exposition au soleil (poussees). 
Photoprotection par ecrans solaires totaux. 


IV. ROUGEUR AVEC TUBERCULES A LA VITRO-PRESSION 

1. Lupus tuberculeux. Aspect clinique souvent voisin du lupus erythe- 
mateux chronique : placard rouge bien limite, avec squames, mais sans 
crampons, et atrophie possible dans les formes anciennes. Reconnu par 
I’examen au verre de montre par les zones jaune brunatre situees en 
Peripherie de la lesion ; presence de grains minuscules translucides, de 
couleur sucre d’orge. Complications : mutilations, degenerescence. 
Traitement : antituberculeux majeurs associes pendant 12 a 18 mois. 

2. Lupus pernio (sarcoidose). Points jaunatres, durs, peu translucides 
a la vitropression. Diagnostic par biopsie (voir p. 1019). 

3. Syphilides tuberculeuses. Placard infiltre du nez. 
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4. Lepre lepromateuse. Nodules rouge saumon ou cuivre, assez mous, 
parfois ulceres, sans grains jaunatres a la vitropression. Infiltration dif- 
fuse du visage (facies leonin), hypoesthesie (voir p. 807). 


KERATODERMIES PALMO-PLANTAIRES 


I. KERATODERMIES PALMO-PLANTAIRES ACQUISES 

1 . L’activite manuelle (eventuellement professionnelle) peut etre res- 
ponsable de callosites, d’eczemas keratosiques veritables. 

2. Penser au psoriasis palmo-plantaire. 

3. Penser aussi a une dermatophytie (deux pieds, une main). 

4. Toujours evoquer la syphilis, responsable soit de papules cornees 
dans les sillons des mains (syphilis secondaire), soit des placards infil- 
tres rouge cuivre et circines (syphilis tertiaire). 

5. Les lesions verruqueuses multiples des paumes et des plantes, 
recidivantes, peuvent correspondre a des verrues virales. 

6. Elies peuvent aussi traduire une keratodermie palmo-plantaire 
ponctuee acquise (paraneoplasique, arsenicale, psoriasique, lichen, 
syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter, pityriasis rubra pilaire) ou conge- 
nitale. 

7. Dans l’acrokeratose paraneoplasique de Bazex et Dupre, la kerato- 
dermie palmo-plantaire diffuse s’accompagne d’une hyperkeratose du 
nez et des oreilles. Elle precede, accompatgne ou suit un cancer pulmo- 


naire, du cavum, ou digestif. 



& 

.ANTAIRES CONGENITALES 

a : transmission dominante, stricte- 


II. KERATODERMIES PALMC 

1. Keratodermies type Thost-t 
ment palmo-plantaires. 

2. Maladie de Meleda : recessive, debordant sur les parties voisines 
des poignets et des chevilles. 

3. D’autres keratodermies palmo-plantaires hereditaires sont clas- 
sees selon le type de transmission (dominant ou recessif), le type Cli- 
nique (forme focale ou diffuse), l’existence de manifestations extra- 
dermatologiques, les signes histologiques et maintenant le gene respon- 
sable. 


III. DURILLON !, VERRUE PLANTAIRE 

Dans les epaississements cutanes localises de la plante des pieds, 
distinguer : 

1. Durillon. Indolore ou peu sensible a la pression. Epaississement 
uniforme, mal limite, se prolongeant peu a peu avec la peau normale. 
Persistance des plis normaux du tegument a son niveau. Traitement : 
pommades salicylees a 10-15 %, enlever l’hyperkeratose, verifier les 
chaussures. 

2. Verrue plantaire. Tres douloureuse a la pression. Epaississement 
arrondi tres bien limite par une margelle. Interruption des dermato- 
glyphes a son niveau. Traitement : curetage sous anesthesie locale, 
mise a plat de la loge aux ciseaux, electrocoagulation. La destruction 
par laser CO 2 est efficace, elle laisse peu de troubles trophiques resi- 
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duels. La cryotherapie est souvent suffisante. Aucune methode n’evite 
les recidives : une surveillance de 6 mois permet de traiter les lesions 
des leur apparition. 


DIAGNOSTIC DES ALOPECIES 


I. ALOPECIES GENERALISEES 

\. Alopecies diffuses. Chercher dans les 3 mois precedant la chute : 

a) une cause infectieuse, grippe, hepatite virale, syphilis secondaire 
(alopecie temporale en clairiere) ; 

b) une cause medicamenteuse, anticoagulants, antimitotiques, voire 
contraceptifs ; 

c) une cause hormonale (une dysthyro'idie en particulier), une 
anemie, une alteration de l’etat general, des troubles neuropsychiques. 

2 . Alopecies seborrheiques. Tres frequentes. Traitement : freiner la 
seborrhee, greffes du cuir chevelu dans certains cas. Les derives locaux 
du minoxidil en solution a 2 % ou 5 % chez l’homme permettent de 
declencher une repousse de bonne qualite esthetique dans 30 % des 
alopecies seborrheiques. Chez l’homme, le finasteride peut etre egale- 
ment utilise (1 mg/j par voie orale). 

3. Pelades decalvantes totales. Traitement difficile : corticotherapie 
generate a debuter a 30 mg/j, jusqiTa^pousse, puis baisse tres lente. 
L’association au methotrexate donne des resultats interessants ; seda- 
tifs, psychotherapie. La cryotherapie et les vasodilatateurs locaux peu- 
vent etre utiles. 

4. Dystrophies du ch£v qfr<\ i& nilethrix, trichorrhexie noueuse avec 
fractures pilaires, trichorrhexie invaginata. 

II. ALOPECIES LOCALISEES 


Toute alopecie localisee dont la cause n’est pas evidente et qui associe 
des cheveux casses et des squames du cuir chevelu justifie un examen 
mycologique. 


1 .Pelade. Le cuir chevelu denude est normal, non cicatriciel. Chercher 
un terrain neurotonique, une maladie auto-immune (vitiligo, thyroidite). 
Traitement general : repos, sedatifs, vasodilatateurs, vitamine A. Locale- 
ment, massage avec corticoides locaux. Infiltration de corticoides en solu- 
tion (sauf dans plaques temporales), methotrexate seul ou mieux en 
association avec une corticotherapie generale. 

2. Trichotillomanie. Les cheveux sont casses a des longueurs 
variables et le cuir chevelu est normal. 

3. Pseudo-pelade. Le cuir chevelu est aminci et sclereux. Chercher un 
lichen plan, un lupus erythemateux chronique, une sclerodermie loca- 
lisee. Traitement general : antipaludeens de synthese, vasodilatateurs, 
vitamine A ; traitement local : greffes de cuir chevelu et dermocorti- 
coi'des. 

4. Lorsque le cuir chevelu est crouteux et squameux, evoquer : 
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a) une teigne, surtout chez l’enfant (voir Dermatophyties, ci-des- 
sous) ; 

b) une fausse teigne amiantacee : parakeratose localisee au cuir che- 
velu, cheveux traversant les squames et y adherant ; 

c) un pityriasis simple (pellicules) ; 

d) le psoriasis du cuir chevelu n’entrame pratiquement pas d’alo- 
pecie. 


DERMATOPHYTIES 

Dermatoses dues a des champignons microscopiques keratinophiles, apparte- 
nant a trois genres ( Epidermophyton , Microsporon, Trichophyton). Absents de la 
flore commensale de la peau, les dermatophytes sont toujours pathogenes et res- 
pectent toujours les muqueuses. Leur transmission peut etre interhumaine ( Tri- 
chophyton rubrum, T. interdigitale ), se faire a partir d’un animal infecte 
( Microsporon cams') ou a partir du sol. Responsables de manifestations cutanees 
et de teignes. Parfois professionnelles. 


irtictffifeflltfnent profuses et/ou aty- 
ition de dermocortico'fdes ou un ter- 


Diagnostic 

1. Intertrigo (atteinte des plis) entre les orteils (3 e et 4 e espaces), au 
pli de Paine (eczema margine de Hebra) : placards erythemato-bru- 
natres d’extension centrifuge, a contours geographiques, vesiculo-squa- 
meux, s’etendant sur la face interne des cuisses. 

2. Lesions en peau glabre (herpes circin6 t^cnophytique) : lesion 
arrondie, tres bien limitee par une couronne vesiculo-squameuse, avec 
guerison centrale. Des lesions parti£ 
piques sont favorisees par 1’applicatH ^ 

rain immunodeprime. xV 

3. Onychomycoses attaquant le bord libre des ongles, sans peri- 
onyxis, mais pouvant etre etendSes jusqu’a la matrice. 

4. Keratodermies palmo-plantaires. 

5. Teignes du cuir chevelu, revetant trois aspects : 

a) teigne tondante : plages alopeciques tres bien limitees tantot 
petites (teignes trichophytiques) tantot larges (teignes microspo- 
riques), contagieuses et se repandant par petites epidemies scolaires 
ou familiales dans le cas des especes anthropophiles ; 

b) teigne favique ou favus : exceptionnelle et toujours d’importation 
( Trichophyton schonleinii), caracterisee par le godet favique, petite 
depression cupuliforme remplie de croutelles molles, jaunatres, sur un 
cuir chevelu inflammatoire, aboutissant a une alopecie definitive ; 

c) teigne inflammatoire et suppuree (kerions de Celse) liee a des der- 
matophytes d’origine animale ou tellurique : placards bien limites, 
inflammatoires avec alopecie, douloureux avec adenopathies satellites 
parfois accompagnes de fievre. 

6. Barbe (sycosis trichophytique) : placard inflammatoire surmonte 
de pustules folliculaires et de croutes jaunatres. 


Examens complementaires 

Prelevement mycologique indispensable. II est realise a partir de la 
bordure vesiculeuse des lesions, ou des squames recueillies sous les 
ongles, ou sur le cuir chevelu. L’examen direct affirme le role d’un 
champignon par la mise en evidence des spores et des filaments. L’iden- 
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tification des dermatophytes par culture sur milieu de Sabouraud sera 
toujours demandee devant une teigne de contamination interhumaine 
pouvant imposer l’eviction scolaire (voir p. 744). La culture peut etre 
lente (garder 6 semaines les boTtes ensemencees a la temperature du 
laboratoire). Met en evidence des trichophyties, dont le Trichophyton 
rubrum est l’un des plus rebelles et frequents, des epidermophyties 
( Epidermophyton floccosum ) ou des microspories ( Microsporon canis ). 

Traitement 

1. Localement : topiques antifongiques anti-dermatophytiques type 
imidazoles, cyclopyroxolamine, terbinafine. Meulage des ongles, voire 
rasage du cuir chevelu parfois necessaire. Pour les ongles, la cyclopy- 
roxolamine et l’amorolfine ont une bonne penetration ungueale. 

2. Traitement general est indispensable dans les situations sui- 
vantes : les teignes, les keratodermies palmo-plantaires et l’onychomy- 
cose avec atteinte matricielle. II est utile dans les dermatophytoses 
etendues. 


CANDIDOSES CUTANEES 

Dues en general a Candida albicans , champignons saprophytes exclusifs des 
muqueuses (respiratoire, vaginale et digestive) ^qpi sedeveloppent sous l’influence 



acide, immunodepression 
'caments antibiotiques generaux, 


de facteurs favorisants : humidite macera, 

(congenitale ou acquise), diabete, grossessd 1 
cestroprogestatifs, corticoides. 

Diagnostic 

Les candidoses touchent 

1. Les grands plis, .aisselles et aines, sillons sous-mammaires : pla- 
cards erythemateux, symetrkjues par rapport au fond du pli, avec col- 
lerette desquamative pustuleuse ; les petits plis, espaces 
interdigitaux, palmaires (3^) et plantaires : intertrigo particulier par son 
caractere symetrique. 

2. Les ongles : peri-onyxis inflammatoire, avec ongles verts a leur 
base et sur leurs bords lateraux. 

3. Les muqueuses buccales (voir Candidose buccale, p. 1524), geni- 
tales (voir Candidose genitale, p. 1331). 

4. Les follicules pileux : toute folliculite resistante a un traitement 
anti-staphylococcique doit faire evoquer le diagnostic de folliculite can- 
didosique (prelevement mycologique). 


Explorations 

Prelevement mycologique : simple, peu onereux, toujours necessaire 
en cas de teigne et d’atteinte ungueale. L’examen direct met en evi- 
dence des filaments ou des spores. L’identification par culture sur 
milieu de Sabouraud permet d’identifier soit un Candida (8 jours) soit 
un dermatophyte (3 a 4 semaines de culture). 


Traitement 

1. Chercher les facteurs favorisants et, dans la mesure du possible, 
les eradiquer. 

2. Traitement antifongique anti-candidosique : 
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a) local (imidazoles, cyclopyroxolamine, terbinafine) pendant 3 a 

4 semaines associe, selon le siege, a un traitement muqueux (bouche, 
tube digestif, vagin). Le choix de la molecule depend du type de cham- 
pignon, et celui de la formulation galenique du siege de l’atteinte. Ainsi, 
dans les plis, eviter les pommades qui macerent, preferer les laits, la 
poudre voire la creme. Pour les ongles, utiliser un vernis. Pour la 
muqueuse buccale, choisir une suspension (en bains de bouche) ou des 
comprimes qui se delitent (comprimes gynecologiques de nystatine) ; 
ne pas oublier de traiter la prothese dentaire qui doit etre bien adaptee. 
En cas d’anite, decontaminer tout le tube digestif. Pour les ongles, un 
traitement local associe a la suppression des facteurs locaux predispo- 
sants (lavage excessif a l’eau des mains) est le plus souvent suffisant ; 

b) un traitement general systemique associe (triazoles) peut etre 
utile dans les onychomycoses resistantes aux traitements classiques et 
dans les vulvo-vaginites recidivantes. 

LYMPHOMES CUTANES PRIMITIFS 

Ils s’opposent aux localisations secondaires des leucemies et/ou lymphomes 
ganglionnaires (au cours des leucemies aigues, voir p. 707). Par definition, aucune 
atteinte systemique n’est decelee (pas d’atteinte ganglionnaire superficielle ou 
profonde, pas d’atteinte hematologique). II convient .dig distinguer : 

1 . Les lymphomes de malignite faible (bas grade) : 

a) de type T : mycosis fongoide et syndromgs apparentes, lymphomes a 
grandes cellules (CD30+), papulomatose lymphomatoi'de ; 

b) de type B, centro-folliculaires ou de la zone marginale. 

2. Les lymphomes a potentiel evoluti^tort ; 

a) de type T : syndrome de Sezan^et ; lyiriphomes CD30- ; 

b) de type B a grandes cellules type membres inferieurs ou intra-vasculaires. 
Les lesions cutanees de ces lyipph^fmes sont peu specifiques : plaques erythe- 

mato-squameuses plus ou moinS infiltrees, papules, nodules, tumeurs plus ou 
moins ulcerees, erythrodermie. Seule la confrontation anatomoclinique aidee par 
des techniques d’immuno-histochimie (marqueurs lymphocytaires) et recherche 
de clonalite amene a un diagnostic de certitude, conduisant a une prise en charge 
adaptee. 

LYMPHOMES CUTANES PRIMITIFS T 

Les plus frequents (trois quart des lymphomes cutanes), ils comprennent : 

1 . Des formes avec envahissement de l’epiderme (lymphomes epidermotropes) 
dont le mycosis fongoide, le plus frequent, et le syndrome de Sezary. La distinction 
entre mycosis fongoide et maladie de Sezary a longtemps prevalu, mais les don- 
nees actuelles de l’analyse des cellules pathologiques permet de regrouper ces 
deux affections sous le terme de lymphomes cutanes de type T « peripheriques ». 

2. Les autres lymphomes T sont non epidermotropes : l’expression de l’antigene 
CD30 definit un sous-groupe de pronostic plus favorable (survie a 5 ans : 90 %). 

3. Les lymphomes cutanes T pleomorphes a petites et moyennes sont extreme- 
ment rares. 

/. MYCOSIS FONGOIDE 

Pronostic favorable des formes debutantes en plaques (< 10 % du corps : survie 
comparable a une population du meme age ; > 10 % du corps : survie mediane de plus 
de 12 ans avec survie a 5 ans de 90 %). Mauvais pronostic si presence de tumeurs ou 
d’une erythrodermie ou d’une atteinte ganglionnaire franche (mediane de survie de 

5 ans). L’envahissement visceral est pejoratif (mediane de survie de moins de 3 ans). 
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Diagnostic 

Base sur : 

1. Le prurit, parfois isole au debut. 

2. Trois aspects successifs ou non : 

a) erythemes premycosiques, lesions erythemateuses d’aspect tres 
variable au debut (psoriasiforme, parakeratosique, eczematiforme, 
pagetoide) ; 

b) plaques progressivement infiltrees, circonscrites ; 

c) nodules tumoraux enchasses puis saillants. 

3. Erythrodermie generalisee, d’emblee ou succedant aux lesions 
precedent es (voir maladie de Sezary ci-dessous). 

4. La maladie longtemps isolee a l’atteinte de la peau peut se pro- 
pager cliniquement et histologiquement aux ganglions, aux visceres et 
tardivement a la moelle osseuse. 


Explorations 

1. Biopsie cutanee : infiltrat dermique superficiel, en bandes, avec 
des puits de propagation epidermotrope (theques ou faux abces de 
Pautrier). Composition cellulaire relativement polymorphe au debut, 
puis monomorphe et s’enrichissant en cellules plus volumineuses et 
tumorales. 

2. Immunophenotype des cellules : 
ralement CD4, avec parfois perte d’l 

3. Le typage des chaTnes du recep 



cytes T, exprimant gene- 
arqueurs T. 

T par PCR permet de detecter 
des cellules T, p. 1588). 


un clone T majoritaire (voir Cl< ^ 

Traitement . j. ^ 

1. Les traitements locaux sont generalement efficaces sur des lesions 
superficielles, peu ou pats infiltrees : 

a) les dermocorticoideqpuissants type clobetasol ; 

b) la mechlorethamine en badigeons (un flacon dilue dans 50 ml 
d’eau, applications au pinceau sur tout le corps, 2 a 3 fois par semaine) 
en association, le lendemain avec du clobetasol a une efficacite rapide 
sur le prurit, plus lente sur les lesions cutanees. La carmustine peut 
aussi etre utilisee localement ; 

c) la PUVAtherapie (voir p. 304), eventuellement precedee et en asso- 
ciation avec l’acitretine, et la phototherapie par UVB a spectre etroit 
(TL01) ne sont efficaces que sur des lesions superficielles et peu ou pas 
infiltrees ; 

d) l’electrontherapie peut etre spectaculaire sur des lesions uniques 
ou etendues ; elle necessite des centres experimentes pour les lym- 
phomes cutanes afin de minorer les effets secondaires ; 

e) la radiotherapie conventionnelle est utilisee dans les formes tumo- 
rales. 

2. Les traitements generaux : methotrexate a faible dose, interferon 
alpha, bexarotene sont indiques dans les formes avances ou resistantes 
aux traitements precedents. D’autres molecules telles le DAB/IL-2, la 
doxorubicine liposomale sont aussi utilises ; plusieurs traitements bio- 
logiques sont a l’etude. La polychimiotherapie n’est prescrite qu’en cas 
d’echec des traitements precedents. 
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II. MALADIE DE SEZARY 

Forme erythrodermique et leucemique des lymphomes cutanes T epidermo- 
tropes. Les cellules malignes et l’aspect histologique sont identiques a celles du 
mycosis fongoide. Pronostic : 50 % de survie a 5 ans. 

Diagnostic 

Erythrodermie generalisee, particuliere par l’intensite du prurit, le 
caractere infiltre, avec ectropion, alopecie, onychodystrophie et kera- 
todermie palmo-plantaire. 


Explorations 

1. Presence d’au moins 1 000 cellules de Sezary (aspect cerebriforme 
du noyau) par mm 3 et/ou rapport CD4+/CD8+ superieur a 10 et/ou 
expression aberrante ou perte d’un marqueur pan T et/ou detection 
d’un clone T majoritaires par PCR et/ou anomalies cytogenetiques. 

2. Aspect anatomopathologique souvent non specifique, necessitant 
des biopsies multiples pour retrouver un infiltrat similaire a celui du 
mycosis fongoide. 


Traitement 

Mai codifie : la photochimiotherapie extr cfcorporelle en premiere 
ligne est preferable associee ou non a rinterfeHon alpha ; methotrexate 
en monotherapie voire corticotherapie gen^tW^associee au chlorami- 
nophene et autres traitements biologiques, en cours devaluation. 

III. PAPULOSE LYMPHOMATOi'Bl^ 

Dans 10 a 20 % des cas, elle precedte, associee ou suit un autre lymphome 
cutane ou ganglionnaire (maladie,de Hodgkin). 



Diagnostic 

L’eruption est faite d’elenfents papuleux et/ou nodulaires, poly- 
morphes, souvent purpuriques et necrotiques guerissant spontane- 
ment laissant souvent des cicatrices sequellaires. 


Explorations 

L’histologie peut en imposer pour lymphome T CD30+, d’autant qu’il 
existe un continuum entre la papulose lymphomatoi'de et le veritable 
lymphome cutane T CD30+. 

Traitement 

Pas de traitement curatif (abstention ou traitements locaux ou 
methotrexate a faible dose). 

IV. LYMPHOMES CUTANES T CD30+ 

Survie a 5 ans : 90 %. 


Diagnostic 

Nodules ou tumeurs, uniques ou regroupes sur un membre pouvant 
evoluer vers la necrose et la regression spontanee complete ou partielle. 

Explorations 

Les cellules tumorales dermiques sont a plus de 75 % CD30+. 
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Traitement 

L’abstention therapeutique se justifie ; si necessaire : interferon, 
methotrexate en monotherapie voire corticotherapie generate associee 
au chloraminophene. 

V. LYMPHOMES CUTANES T CD30- 

Survie a 5 ans : 15 %. 

Diagnostic 

Nodules ou tumeurs sur peau saine ou plaques infiltrees mais sans 
prurit le plus souvent avec generalisation rapide. Ne doit pas etre 
confondu avec la transformation d’un mycosis fongoi'de. 

Traitement 

Polychimiotherapie. 

LYMPHOMES CUTANES PRIMITIFS B 

Represented 1/4 des lymphomes cutanes primitifs. 

Diagnostic et traitement 

1. Les lymphomes cutanes B indolents §pnt les plus frequents (80 %). 
Ils sont de type centro-folliculaire (2/3) ou^de la zone marginale (1/3). 
Dans leur forme localisee, l’abstention therapeutique, 1’exerese chirur- 
gicale ou la radiotherapie est proposee. %ans les formes disseminees, 
un traitement systemique par interfeBa^rrituximab, voire chlorambucil 
ou meme une polychimiotherapie sont discutes. 

2. Les lymphomes cutanes B agressifs sont tres rares : les lym- 
phomes a grandes cellules. type n lembre inferieur, sont traites par une 
polychimiotherapie adaptee?) a Page de preference associee a du 
rituximab, voire de la radiomerapie ; les lymphomes a grandes cellules 
intravasculaires imposenY une polychimiotherapie. 

SYPHILIS 

Maladie venerienne contagieuse due a Treponema pallidum. Declaration obliga- 
toire pouvant, en cas de refus du traitement, faire imposer une hospitalisation 
d’office. Evolution en quatre periodes apres le contage : 

1 . Incubation silencieuse de 20 a 25 jours (phase de septicemie treponemique 
precoce). 

2. Periode primaire (chancre syphilitique du 25 e au 40 e -50 e jour). 

3. Periode secondaire, divisee elle-meme en une phase secondaire precoce 
(roseole) jusqu’au 3 e -4 e mois et une phase secondaire tardive jusqu’a la 2 e ou 
3 e annee. 

4. Periode tertiaire. 

L’heredosyphilis n’existe pas : la syphilis du nouveau-ne est une syphilis 
acquise pendant la vie intra-uterine. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. A la periode primaire, le chancre primaire apparaTt trois semaines 
apres le contage : erosion propre, caracterisee par ses bords reguliers, 
avec infiltration sous-jacente et son indolence ; il est accompagne d’une 
adenopathie satellite unilaterale. Les aspects cliniques sont nombreux 
et varies. 
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2. A la periode secondaire precoce , la roseole apparaTt en moyenne 
45 jours apres le debut du chancre : taches rouges cuivrees, de 5 a 
15 mm, jamais squameuses, jamais prurigineuses, peu visibles, impo- 
sant parfois l’examen en lumiere de Wood. La roseole persiste 1 a 
2 mois et disparaTt sans laisser de trace. Non traitee, elle ferait progres- 
sivement place a des papules cuivrees, moins nombreuses appelees 
syphilides. La serologie est toujours positive. 

3. A la periode secondaire tardive : 

a) syphilides papuleuses. Siege electif sur les regions palmo-plan- 
taires et le visage. Aspect polymorphe possible : elements papuleux 
simples rouge-cuivre, papulo-squameux psoriasiformes, papulo-crou- 
teux, papulo-erosifs, papulo-vegetants. D’autant plus infiltrees et poly- 
morphes que plus tardives ; 

b) plaques muqueuses (langue et region genitale) tres contagieuses ; 
alopecie en clairiere ; contexte general : asthenie, cephalees, douleurs 
osseuses, febricule, polyadenopathies, parfois syndrome nephrotique. 

4. A la periode tertiaire : gommes a tendance ulcerative, syphilides 
tuberculoides infiltrees, manifestations viscerales (voir Syphilis ner- 
veuse, Tabes, Paralysie generate, Retinite, Insuffisance aortique). 

5. Dans la syphilis congenitale : syphilides fnaculeuses papuleuses 
ou fissuraires, coryza seropurulent, alterc hepato-renales et 
osseuses. 

6. Le SIDA a modifie L expression de la syphilis dans sa chronologie 
et dans sa symptomatologie (formes precoces, diffuses et necrotiques). 

7. Enquete clinique et serologique indispensable chez les partenaires 
sexuels : recherche des sujets contaminateurs et contamines. 

Explorations 

La certitude formelle^ du diagnostic est indispensable avant de 
debuter tout traitement. Elle repose sur : 

1. La decouverte du treponeme par examen a l’ultramicroscope sur 
fond noir, corps spirale se deplagant rapidement. Se recherche a partir 
de la serosite du chancre, du liquide de ponction ganglionnaire, des 
plaques muqueuses, voire du cuir chevelu, dans la syphilis secondaire. 

2. Les reactions serologiques (voir Serodiagnostic de la syphilis, 
p. 1558) : 

a) Le FTA-Abs est positif 8 jours apres le chancre. Le FTA-IgM permet 
d’affirmer le caractere recent de l’infection syphilitique. Le FTA-Abs et 
le TPHA sont specifiques des treponematoses et en l’absence de traite- 
ment precoce, leur positivite est definitive. 

b) La reaction du VDRL est toujours utilisee comme test de depis- 
tage, mais sa positivite est tardive entre le 30 e et le 40 e jour apres I’ino- 
culation. 

c) La reaction de deviation du complement (Bordet-Wassermann) 
n’est plus utilisee. La reaction d’immobilisation du treponeme (Nelson) 
reste une reaction serologique de reference qui est peu utilisee en pra- 
tique clinique. 

II ne faut pas oublier que ces reactions serologiques sont communes 
aux autres treponematoses (pian, bejel, pinta) qu’elles ne permettent 
pas de differencier. 
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d) L’examen du LCR en periode secondaire et tertiaire montre sou- 
vent une meningite biologique : hyperlymphocytose, hyperalbumino- 
rachie, positivite (souvent dissociee) des reactions serologiques. 


Traitement 

Repose sur la penicilline retard, qui seule peut assurer un taux san- 
guin treponemicide suffisant pendant le nycthemere (0,3 U/ml). 

1. Syphilis primaire : benzathine benzylpenicilline, injection IM de 

2,4 millions d’unites. Surveillance serologique simple ulterieure. 

2. Syphilis secondaire : benzathine benzylpenicilline, injection IM de 

2,4 millions d’unites hebdomadaires trois semaines de suite. Controle 
serologique regulier indispensable. 

3. Syphilis serologique : traitement identique a celui de la syphilis 
primaire. 

4. Syphilis tertiaire : benzathine benzylpenicilline, injection IM de 

2,4 millions d’unites hebdomadaires trois semaines de suite. Controle 
serologique regulier indispensable. L’atteinte neurologique, attestee 
par une elevation de la serologie dans le LCR necessite des traitements 
prolonges (20 jours) avec des doses elevees de penicilline intravei- 
neuse (20 millions U/j). 

5. Syphilis congenitale : penicilline G a la dose de 50 000 U/kg/jour en 
deux injections IM ou IV pendant plus d^J^j ours. Surveillance sero- 
logique (VDRL). 

En cas d’allergie a la penicilline, le malade peut etre traite selon les 
memes schemas par les tetracyqlipev^joctables. 




Maladies des os et des articulations 

par Ph. Vinceneux 


GRANDS SYNDROMES CLINIQUES 
ET RADIOLOGIQUES 


Tableau 1 76. — Causes des grands syndromes et maladies osteo-articulaires. 


Causes des syndromes polyarticulaires devolution prolongee 

1. Polyarthrite rhumatoide. 

11. Endocardite d’Osler. 

2. Rhumatisme psoriasique. 

12. Rhumatisme streptococcique 

3. Spondylarthrite ankylosante avec arthrites 

subaigu de l’adulte. 

peripheriques. 

13. Maladie de Lyme. 

4. Arthrites juveniles idiopathiques. 

14* Acne conglobata. 

5. Lupus erythemateux systemique, syndrome 

45 .^APHO. 

de Sharp, sclerodermie systemique, 

1 ^/^ammaglobulinemie. 

dermatopolymyosite, periarterite noueuse^L 

w. Osteoarthropathie 

syndrome de Sjogren, cryoglobulinemiefV.. 

hypertrophiante pneumique. 

maladie de Still, polychondrite, maladie (r 

18. Syndrome carcinoide. 

de Wegener, syndrome de Cogan. 

19. Maladie de Weber-Christian. 

6. Sarcoidose. 

20. Reticulo-histiocytose 

7. Maladie de Behget. 

multicentrique. 

8. Pseudo-polyarthrite rhizomelique. 

21. Polyarthrose. 

9. Hepatite chronique active, cin^rose biliaire 

22. Chondrocalcinose articulaire. 

primitive. 

23. Goutte polyarticulaire. 

10. Rectocolite hemorragique, ^maladie 

24. Rhumatisme a hydroxyapatite. 

de Crohn, maladie de Whipple, court-circuit 

25. Hemochromatose, 

intestinal. 

hyperparathyroi'die, ochronose. 

Causes de demineralisations osseuses diffuses 

1 . Osteoporose, primitive ou secondaire. 

4. Hyperparathyroi'die. 

2. Osteomalacie. 

5. Osteodystrophie renale. 

3. Myelome. 

6. Osteogenese imparfaite. 

Causes de lesions multiples, lytiques, condensantes ou mixtes 

1. Cancer secondaire des os. 

7. Histiocytose X. 

2. Myelome. 

8. Maladies de Gaucher, 

3. Lymphomes non hodgkiniens, splenomegalie 

de Niemann-Pick. 

myeloide, hemoglobinopathie. 

9. Mastocytose. 

4. Hyperparathyroi'die. 

10. Dysplasie fibreuse. 

5. Osteodystrophie renale. 

11. hondromatose osseuse. 

6. ScU"coidose. 

12. SAPHO. 


OSTEOMYELITE AIGUE 

Syn : osteite aigue, abces sous perioste. Agent pathogene : staphylocoque dore 
le plus souvent. Terrain : surtout enfant et adolescent. Localisation principale : 
extremite inferieure du femur. 
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Diagnostic 

Fonde sur : 

1. Le syndrome infectieux majeur. 

2. La douleur vive, spontanee et provoquee a la palpation circonfe- 
rentielle de la region metaphysaire. 

3. Plus tardivement une tumefaction traduisant l’apparition d’un 
abces. 


Explorations 

1. Hyperleucocytose avec polynucleose neutrophile. 

2. Hemoculture parfois positive au debut. 

3. Radiographies normales dans les premiers jours. Hyperfixation en 
scintigraphie. 


Traitement 

1. Immobilisation platree. Antibiotherapie adaptee prolongee (voir 
Septicemie a staphylocoque, p. 792). 

2. Chirurgie en cas d’abces collecte rebelle, ou de passage a la chro- 
nicite. 




OSTEOMYELITE CHRONIQUE 

Peut faire suite a une osteomyelite aigue (i®eBM3apres sa guerison apparente) 
ou apparaTtre d’emblee. Germes responsables : staphylocoque dore pathogene 
surtout, autres pyogenes, salmonelles, BK (surtout chez les immigrants), levures. 
On en rapproche rechinococcose oss,^ 





Diagnostic 

Evoque devant : 

1. Des douleurs localisees, continues, nocturnes. 


2. Un gonflement et une douleur a la pression (pour les os superfi- 
ciels). 

3. Un etat febrile. 


Explorations 

1. Hemogramme : polynucleose neutrophile. 

2. Hemocultures parfois positives au debut. 

3. Ponction de l’os ou d’un abces pour etude bacteriologique. 

4. Radiographie : demineralisation initiate, image d’abces avec par- 
fois sequestre, reaction periostee faite de strates epaisses, irregulieres. 

5. Scintigraphie : hyperfixation nette des le 2-3 e jour. 

Evolution 

1. Prolongee ; recidives frequentes. 

2. Risque de fistulisation, d’arthrite septique de voisinage, d’amylose. 

Traitement 

Immobilisation platree ; traitement antibiotique adapte prolonge ; 
chirurgie en cas d’abces collecte ou de sequestre osseux. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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SYNOVITE TRANSITOIRE DE LA HANCHE 
DES ENFANTS 

Syn : « rhume de hanche ». Sujets de 1 a 15 ans (surtout 5-10 ans). Possibility de 
sequelles (coxa plana, coxa magna). 

Diagnostic 

Douleur et limitation des mouvements d’une hanche. Fievre discrete. 

Explorations 

1. Augmentation moderee de la vitesse de sedimentation possible. 

2. Radiographies normales. 

Traitement 

Aucun : regression en quelques jours ou quelques semaines. 


OSTEOCHONDRITES JUVENILES 

Osteonecroses aseptiques idiopathiques des sujets jeunes. Serie d’affections 
osseuses, d’origine inconnue, frappant les epiphyses en periode de croissance 
rapide. Parfois familiales. 


Diagnostic 

Fonde sur : 

1. L’age : sujet de moins de 18 ans. 

2. Les douleurs lors des mouvemi 

3. Une tumefaction douloureuse 1 
drites superficielles. 



ou de la marche. 
pression dans les osteochon- 


jy 

Localisations les plus frequentes 

1. Epiphyse femorale superieure ( coxa plana, maladie de Legg- 
Perthes-Calve) : garg^nStentre 4 et 10 ans ; souvent bilaterale. Risque de 
coxarthrose secondaire. 

2. Tubercule tibial anterieur ( maladie d’Osgood-Schlatter) : gargons 
entre 12 et 15 ans. 

3. Epiphyse calcaneenne posterieure ( maladie de Sever) : entre 8 et 
14 ans. 

4. Epiphyse de la tete du 2 e metatarsien ( maladie de Freiberg ) : ado- 
lescentes. 

5. Scaphoi'de tarsien ( maladie de Kohler-Mouchet ) : entre 4 et 6 ans. 

6. « Epiphysite » vertebrale ( maladie de Scheuermann ) : adolescents. 
Hypercyphose dorsale parfois douloureuse. Deformation cuneiforme 
d’une ou plusieurs vertebres, plateaux vertebraux irreguliers, mais 
nets, encoches des plateaux (en particulier hernies retromarginales 
anterieures). 


Explorations 

Radiographies : noyau epiphysaire aplati ou hypertrophie, de struc- 
ture et de forme irregulieres, fragments. 

Traitement 

Abstention therapeutique ; appareils de marche, genouillere platree, 
semelles orthopediques, selon l’importance des douleurs et de la loca- 
lisation. 
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COXA VARA DES ADOLESCENTS 


Syn : epiphysiolyse. Glissement du noyau epiphysaire de la tete femorale en bas 
et en arriere, soit brutal, comme une fracture du col femoral, soit plus souvent 
progressif. L’epiphysiolyse semble due a la fragilisation du cartilage conjugal de 
l’extremite superieure du femur pour des raisons diverses, en particulier endocri- 
niennes (il s’agit souvent d’enfants hypogonadiques [voir Hypogonadisme, p. 937], 
ou d’enfants longilignes et maigres ayant beaucoup grandi). 

Diagnostic 

Fonde sur : 

1. La douleur de la hanche ou du genou. 

2. L’attitude vicieuse en rotation externe. 

Explorations 

Radiographie du bassin de face et centree sur la hanche doulou- 
reuse, qui montre le glissement qu’il faut reconnaTtre precocement. 

Traitement 

La guerison est obtenue simplement par fixation de Tepiphyse quand 
le glissement est modere. Le pronostic est beaucoup plus grave dans les 
glissements importants, car la correction en estedifficile et les risques de 
necrose de la tete femorale ou de i he eleves. 



SCOLIOSE 

Incurvation laterale du rachis a simple 


le courbure. Atteint 3 % des ado- 


lescents et des adultes ; predominance feminine. Les scolioses structurales se dif- 
ferencient des attitudes scol iotiques parYT exis t en c e d’une rotation du corps 
vertebral, responsable de la gibbosite(qui s’accentue en flexion) et du caractere 
non reductible de la deformatibq. Solvent « primitive », parfois secondaire a une 
malformation vertebrale, une paralysie des muscles du tronc, une myopathie, une 
lesion vertebrale tumorale ou infectieuse. 

Diagnostic 

Diagnostic d’inspection en raison de l’indolence habituelle. L’examen 
clinique permet de determiner le sens de la (des) convexite(s) et d’en 
mesurer la « fleche » (deviation maximale par rapport a la verticale) en 
position debout. 

Explorations 

La radiographie doit etre pratiquee debout. Un grand cliche de face, 
prenant le bassin, le rachis dorsal et le rachis lombaire, permet de 
mesurer Tangle de la scoliose (construit avec les lignes tangentes aux 
plateaux des deux vertebres les plus inclinees sur Thorizontale aux 
deux extremites de la courbure). 

Evolution 

L’evolutivite est maximale dans la periode qui separe les premiers 
signes de la puberte et la fin de la croissance osseuse, appreciee par le 
test de Risser (ossification des cretes iliaques). Chez Tadulte, Tevoluti- 
vite est faible, mais non nulle. Les principales complications sont car- 
diorespiratoires, et apparaissent au cours des scolioses dorsales 
severes. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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Traitement 

Une prise en charge specialisee est necessaire, surtout pendant la 
periode pubertaire. Le traitement repose sur la reeducation active et, 
lorsque la scoliose est severe (angulation > 30°), sur des mesures orthope- 
diques : appareils platres, corset d’elongation, et parfois arthrodese. 


RHUMATISME ARTICULAIRE AIGU 

Syn : maladie de Bouillaud. ApparaTt au decours d’une infection par le strepto- 
coque beta-hemolytique du groupe A (angine le plus souvent). Terrain familial. 
Debut chez l’adulte exceptionnel. 

Diagnostic 

1. Criteres majeurs : cardite ; polyarthrite aigue, fugace, migratrice ; 
choree ; erytheme margine ; nodosites sous-cutanees. 

2. Criteres mineurs : fievre ; arthralgies ; antecedents de rhumatisme 
articulaire aigu ou de cardiopathie rhumatismale. 


te. Sequellt 


equelles valvulaires aortiques 


Explorations 

1. Augmentation de la vitesse de sedimentation globulaire ou de la 
proteine C reactive ; hyperleucocytose. 

2. Augmentation du taux des antistreptolysines ou d’autres anticorps 
antistreptococciques. 

Principales complications 

Endocardite, myocardite, pericgtfG| 
et mitrales. Choree de Sydenham. 

Traitement . . 

1. Antibiotherapie : pemcilline G, 1 MUI/j pendant 10 jours, puis 
benzathine penicillifCe en injections intermittentes. 

2. Corticotherapie : prednisone, 1 a 1,5 mg/kg/j jusqu’a normalisation 
de la VS. Reduction progressive ensuite de la posologie, sous sur- 
veillance clinique et biologique (VS). En l’absence d’anomalie, apres 
6 semaines a 3 mois, relais par l’aspirine (80 mg/kg/j). 

3. Repos au lit pendant la crise. Readaptation progressive. Arret de 
la scolarite pendant 4 a 6 mois. 

4. Prophylaxie des rechutes : benzathine-penicilline, 1,2 MUI en injec- 
tion IM tous les 15 jours (2,4 MUI a partir de la puberte) pendant 5 ans 
au moins. 


ARTHRITES JUVENILES IDIOPATHIQUES 

Arthrite ayant debute avant l’age de 16 ans, evoluant depuis plus de 6 semaines, 
pour laquelle aucune cause n’est decelee. La classification de Durban (1997) pro- 
pose sept entites differentes, definies par des criteres precis. 

1. Arthrite systemique ou maladie de Still juvenile (voir ci-dessous). 

2. Oligoarthrite : arthrite affectant 1 a 4 articulations au cours des 6 premiers mois. 
Evolution suivant deux modalites : a) persistance de l’oligoarthrite ; b) extension de 
1’oligoarthrite avec atteinte de 5 articulations ou plus apres 6 mois devolution. 

3. Polyarthrite sans facteurs rhumatoides : arthrite touchant 5 articulations ou 
plus dans les 6 premiers mois. Absence de facteurs rhumatoides. 

4. Polyarthrite avec presence de facteurs rhumatoides : arthrite touchant 5 arti- 
culations ou plus dans les 6 premiers mois. Presence de facteurs rhumatoides. 
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5. Arthrite psoriasique : arthrite associee a un psoriasis cutane, ou associee a 
au moins deux des criteres suivants : dactylite, piquete ungueal ou onycholyse, 
antecedent familial de psoriasis. 

6. Enthesite (ossification d’une zone d’insertion osseuse) en rapport avec une 
arthrite ; ou arthrite associee a au moins deux des criteres suivants : a) douleur 
sacro-iliaque et/ou atteinte inflammatoire rachidienne ; b) presence de l’antigene 
HLA-B27 ; c) cas familiaux d’une maladie associee a l’antigene HLA-B27 ; d) uveite 
anterieure aigue ; e) gargon age de plus de 8 ans. 

7. Arthrites n’entrant dans aucune, ou dans au moins deux, des categories pre- 
cedentes. 


ARTHRITE JUVENILE SYSTEMIQUE 

Syn : maladie de Still (voir aussi Maladie de Still de l’adulte, p. 1022). 

Diagnostic 

1. Arthrite accompagnee ou precedee d’une fievre quotidienne, d’une 
duree minimum de 2 semaines. 

2. Accompagnee par un ou plusieurs des symptomes suivants : eruption 
cutanee erythemateuse fugace ; polyadenopathies ; hepatosplenomegalie ; 
epanchements sereux. 


Explorations 

1. Hyperleucocytose importante avec polynucleose neutrophile. 

2. Serologies rhumato'ide et lupique negatives. 

3. Hyperferritinemie considerable. 

Complications 

Possibility d’arthropathie destructrice du poignet et de la hanche 
surtout. Risque d’amylose. 

Traitement 

Salicyles a forte dose, 
sance). 


;. Co^icotl 


otherapie (risque d’arret de la crois- 


SYNDROME HYPER IgD 

Syn : pseudo-maladie periodique. Expression proche de celle de la maladie 
periodique, mais sans la predisposition ethnique de cette maladie, et avec pre- 
sence d’un taux eleve d’immunoglobulines D dans le serum. Decrit surtout dans 
les pays d’Europe du nord. Transmission genetique probablement sur un mode 
autosomique recessif. 

Diagnostic 

1. Debut le plus souvent (mais non exclusivement) dans l’enfance 
avant l’age de 10 ans, marque par : 

a) une fievre intermittente, elevee, regressant en quelques jours ; 

b) des douleurs abdominales pseudo-chirurgicales ; 

c) des arthralgies ou des arthrites non erosives touchant les grosses 
articulations ; 

d) une eruption cutanee erythemateuse ; 

e) des polyadenopathies avec parfois une splenomegalie. 

2. Poussees febriles et symptomatiques se repetant a intervalles 
variables. Diminution habituelle de l’intensite des symptomes avec le 
temps. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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Explorations 

1. Syndrome inflammatoire (augmentation de la VS et des proteines 
de rinf lamination). Polynucleose neutrophile. 

2. Elevation du taux des immunoglobulines D, depassant 100 U/ml. 

Complications 

Amylose, exceptionnelle. 

Traitement 

Pas de traitement specifique connu. 

POLYARTHRITE RHUMATOIDE 

Syn : polyarthrite chronique evolutive, polyarthrite chronique rhumatoide. Rhu- 
matisme inflammatoire chronique frappant avec predilection la femme, a l’age 
adulte. Frequence elevee (environ 1 % de la population generale). Origine 
inconnue, probablement immunologique. Formes intriquees : splenomegalie (syn- 
drome de Felty, voir p. 678), syndrome de Gougerot-Sjogren (voir p. 1006). 

Diagnostic 

Fonde sur : 

1. L’installation progressive (rarement brutale) de poussees inflam- 
matoires articulaires a evolution prolong^e^ 

a) douleurs, gonflement et raideur de^ petites articulations distales, 
de maniere symetrique (interphalangiennes proximales et metacarpo- 
phalangiennes des 2 e et 3 e doigts, poignet, metatarsophalangiennes) ; 

b) ulterieurement, atteinte possible de toutes les articulations peri- 
pheriques et du rachis cervical. 

2. Des douleurs a predominance nocturne et matinale avec enraidis- 
sement (« derouillage ^^^Jongy. 

3. Des erosions et des deformations articulaires (plus tardives) : 
deviation cubitale des pOigts, flexion des metacarpophalangiennes, 
flexion ou hyper-extension des interphalangiennes proximales. Rare- 
ment, acro-osteolyse avec destruction phalangiennes distales. 

4. La possibility de fievre, alteration de 1’etat general, adenopathies (sur- 
tout axillaires), nodules rhumatoi'des (nodosites sous-cutanees siegeant 
principalement a la face posterieure du coude, nodules pulmonaires). 

Explorations 

1. Radiologie : demineralisation periarticulaire, pincement de l’inter- 
ligne, encoches et geodes articulaires, desaxation. Ankylose incons- 
tante et tardive. 

2. Augmentation de la VS, des alpha 2- et gamma-globulines, anemie 
moderee (de type inflammatoire). 

3. Reactions du latex et de Waaler-Rose (Facteurs rhumatoi'des, voir 
p. 1598) positives dans 80 % des cas a la phase d’etat. 

4. Anticorps anti-peptide citrique citrulline (anti-CCP) : anticorps 
dirige contre certains isotopes de la filaggrine, presents de maniere pre- 
coce au cours de la polyarthrite rhumatoide (sensibilite de 70-80 % ; 
specificite > 90 %). Sa presence caracterise les formes actives et ero- 
sives de la maladie, et justifie un traitement plus « agressif ». 

5. Presence d’anticorps antinucleaires a un taux faible dans 20 a 30 % 
des cas. 
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6. Liquide synovial « inflammatoire » (voir Examen du liquide synovial, 
p. 1708). 

7. Biopsie synoviale : hypertrophie synoviale et infiltration lympho- 
plasmocytaire. 

Principals complications 

Ruptures tendineuses, destructions articulaires, atteinte pulmonaire 
interstitielle, pericardite, sclerite ou iritis, vascularite proche de la 
periarterite noueuse (« polyarthrite maligne »), amylose. 


Traitement 

1. Traitement general 

a) Anti-inflammatoires non steroi'diens ; corticoi'des dans les formes evo- 
lutives, a dose d’entretien moderee (moins de 10 mg/j de prednisone). 

b) Traitement de « fond » (delai d’action de 2 a 3 mois) : antimala- 
riques dans les formes peu severes. Sels d’or (peu utilises), penicilla- 
mine ou sulfasalazine ; methotrexate a petites doses (7,5 a 15 mg) une 
fois par semaine le plus souvent. 

c) Corticoi'des et immunosuppresseurs a plus fortes doses dans les 
formes « malignes » avec vascularite. 

d) Ciclosporine ; anti-TNF : etanercept, infliximab, adalimumab ; leflu- 
nomide ; rituximab (anticorps monoclonal anti-CD20) ou abatacept 
(anticorps anti-CTLA4) dans les formes rebelles. 

2. Traitement local 

a) Infiltrations de corticoi'des, syndlyl ortheses isotopiques ou a 
l’acide osmique (voir p. 329). 

b) Lutte contre les deformations : attelles amovibles, kinesitherapie. 

c) Chirurgie : synovectormg, arthroplasties, chirurgie reparatrice de 
la main. 


SYNDROME RS3 PE 


Tableau proche de la polyarthrite rhumatoide, atteignant surtout l’homme age. 
Pathogenie inconnue. L’affection est designee par un acronyme des initiales des 
symptomes. 


Diagnostic 

Polyarthrite (Rhumatisme) Symetrique, Seronegative, avec Synovite, 
et oedemes distaux prenant le godet (« Pitting Edema », PE). Absence 
d’erosions et evolution regressive en 2 ans. 


Traitement 

Anti-inflammatoires non steroi'diens. Eventuellement corticoi'des a 
faibles doses. 


SPONDYLARTHRITE ANKYLOSANTE 

Syn : pelvispondylite rhumatismale, spondylose rhizomelique, maladie de Striim- 
pell-Marie. Origine inconnue. Parfois familiale. Touche surtout l’homme jeune. 

Diagnostic 

1. Douleurs lombaires, fessieres, sciatalgies a bascule, douleurs tho- 
raciques anterieures a predominance nocturne et matinale. 

2. Enraidissement rachidien progressif. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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3. Possibility d’arthrites peripheriques (epaules, hanches, pieds...). 

4. Rechercher une maladie associee : 

a) syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter (« syndrome urethro-oculo- 
synovial », associant ecoulement urethral infectieux, conjonctivite et 
arthrite reactionnelle, voire spondylarthropathie) ; 

b) psoriasis ; 

c) rectocolite hemorragique, maladie de Crohn, maladie de Whipple. 

Explorations 

1. Vitesse de sedimentation (inconstamment) augmentee. 

2. Radiographies : sacro-iliite bilaterale (flou, pseudo-elargissement, 
irregularites, condensation, geodes). Syndesmophytes (fins ponts 
osseux complets ou incomplets, entre les bords des plateaux des ver- 
tebres adjacentes) a rechercher a la charniere dorsolombaire. Ankylose 
dans les formes evoluees. 

3. Antigene HLA-B27 present dans environ 90 % des cas. 

Principales complications 

Iritis. Insuffisance aortique. 


Traitement 

1. Phenylbutazone ou autres anti-inflammatoires non steroidiens. 

2. Traitement local des arthrites peripheriques (infiltration de corti- 
coi'des, synoviorthese). Eventuellement, traitement de fond par la sulfa- 
salazopyrine. Agents anti-TNF dans les formes resistantes. 

3. Reeducation rachidienne et respiratoire. 


SORIASIQUE 


RHUMATISME PS 

Complique le psoriasis cutane dans 7 a 40 % des cas. Peut apparaTtre avant 
l’eruption cutanee. II existe trois formes cliniques : mono- ou oligoarthrite ; poly- 
arthrite proche de la polyartlirite rhumatoi'de, mais avec atteinte des interphalan- 
giennes distales ; atteinte axiale proche de la spondylarthrite ankylosante, et 
parfois formes enthesopathiques pures. Predominance masculine en cas d’atteinte 
axiale isolee, et feminine dans les formes peripheriques, proches de la polyarthrite 
rhumatoi'de. 

Voir aussi Arthrites juveniles idiopathiques. 


Traitement 

Le traitement du rhumatisme psoriasique est proche de celui de la 
polyarthrite rhumatoi'de : anti-inflammatoires non steroidiens, corti- 
coi’des plus rarement ; traitement local dans les formes mono- ou oligo- 
articulaires ; traitements de fond (sels d’or, sulfasalazine, methotrexate, 
leflunomide) dans les formes poly-articulaires ; agents anti-TNF (etaner- 
cept, infliximab, adalimumab), dans les formes n’ayant pas repondu de 
maniere adequate aux traitements de fond. 


MAIN DE JACCOUD 

Affection rare, caracterisee par une destabilisation de 1’appareil extenseur des 
doigts sur les articulations metacarpophalangiennes, avec luxation cubitale des 
tendons extenseurs dans les « vallees » metacarpiennes. II existe des formes idio- 
pathiques (uni- ou bilaterales) et des formes secondaires a certaines maladies rhu- 
matismales (rhumatisme articulaire aigu, lupus erythemateux et autres 
connectivites, rhumatisme psoriasique, chondrocalcinose). 
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Diagnostic 

Deformations digitales indolores, reductibles ou non. 

HYDARTHROSE INTERMITTENTE 

Atteint le plus souvent la femme jeune. Evolution possible vers la polyarthrite 
rhumatoi'de. 

Diagnostic 

Acces periodiques d’epanchement articulaire, regressant en quelques 
jours sans laisser de sequelle. Habituellement mono-articulaire : touche 
surtout le genou. 

Traitement 

Symptomatique ; synoviorthese. 


RHUMATISME PALINDROMIQUE 


Forme particuliere de rhumatisme intermittent, caracterise par des acces inter- 
mittents et periodiques, autolimites. Touche les femmes comme les hommes, le 
plus souvent entre 20 et 50 ans. Guerison sans sequq^le des acces en 1 a 3 jours. 
Evolution possible vers la polyarthrite rhumatoi’de. 

Diagnostic 

1. Arthrite tres inflammatoire, a debut, 
vent une seule articulation (doigts, 
sieurs, evoluant par acces aigus 
nodosites sous-cutanees au voisL 

2. Resolution spontanee. 



quelques jours ou quelq^e: 
patient. 



e, touchant le plus sou- 
, genoux), ou parfois plu- 
placard inflammatoire ou 
e 1’ articulation. 

es se faisant a intervalle fixe, de 
Ines (« palindromes ») chez le meme 


3. En Tabsence d’examen complementaire specifique, le diagnostic 
repose sur la clinique et sur l’elimination des autres causes de mono- 
et d’oligoarthrites. 


Explorations 

1. Marqueurs de l’inflammation (CRP, VS). 

2. Les anticorps anti-CCP et le facteur rhumatoi'de sont parfois pre- 
sents, notamment dans les formes qui evolueront vers la polyarthrite 
rhumatoi'de (environ 50 % des cas). 


Traitement 

1. Des acces : anti-inflammatoires non steroi'diens ou corticoi'des par 
voie locale et generate. 

2. Les formes recidivantes peuvent justifier Tutilisation de la colchi- 
cine ou des traitements de fond de la polyarthrite rhumatoi'de. 


PSEUDO-POLYARTHRITE RHIZOMELIQUE 

Syn : maladie de Forestier, polymyalgia rheumatica, rhumatisme inflammatoire 
des ceintures. Origine inconnue. Touche surtout les sujets ages. Association fre- 
quente avec la maladie de Horton (voir p. 1012). 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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Diagnostic 

Fonde sur une raideur douloureuse du cou et des articulations proxi- 
males, de rythme « inflammatoire », maximale la nuit et le matin, une 
alteration de l’etat general, chez un sujet de plus de 50 ans. 

Explorations 

1. Absence d’erosions articulaires. 

2. Vitesse de sedimentation tres augmentee. 

3. Rechercher systematiquement une arterite temporale (voir p. 1012). 

Traitement 

Cortico’ides a doses moderees : 15 a 30 mg/j de prednisone, puis 
diminution lente. Eventuellement methotrexate (15-20 mg/semaine) en 
cas d’efficacite insuffisante des cortico'fdes. 


ARTHRITES REACTIONNELLES 

Syn : syndrome de Fiessinger Leroy-Reiter, syndrome de Reiter, syndrome 
oculo-uretro-synovial. Arthropathies inflammatoires, sans presence de germe dans 
1’ articulation, dont la cause est une infection genitale ou intestinale. Sujets jeunes ; 
predominance masculine (surtout en cas de porte d’entree genitale). Possibility de 
survenue d’une spondyloarthropathie. 

Diagnostic 

Fonde sur : 

1. Une oligoarthrite asymetrique^^^ 

2. Des antecedents de diarrhee^ouw infection genitale recente (ure- 
trite). 

3. L’association variabte^d^signes oculaires (conjonctivite) et 
cutanes (keratodermie, erytheme noueux). 

Explorations 

1 . Arguments serologiques pour une infection a Chlamydia tracho- 
matis, Yersinia enterocolitica ou pseudotuberculosis , Salmonella , Shigella, 
Campylobacter. 

2. Presence de P antigene HLA-B27 (50 a 90 % des cas). 

3. Allongement de l’espace PR possible. 

Traitement 

Anti-inflammatoires non steroidiens. 


ARTHRITE DE LYME 

Manifestations articulaires de la maladie de Lyme (voir p. 778), due a un spiro- 
chete ( Borrelia burgdoferi) transmis par la piqure d’une tique du groupe Ixodes. 

Diagnostic 

Monoarthrite ou oligoarthrite aigue et recidivante, apparaissant plu- 
sieurs semaines apres la piqure ; passage a la chronicite dans 10 % des cas. 

RHUMATISME DE L’ACNE CONGLOBATA 

Atteint l’adolescent de sexe masculin au cours d’une poussee d’acne conglobata 
(forme ulcereuse et profuse d’acne). Peut s’integrer dans le syndrome SAPHO (voir 
ci-dessous). Pathogenie : inconnue. 
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Diagnostic 

Douleurs osteo-articulaires et musculaires aigues, predominant aux 
membres inferieurs accompagnees de fievre, d’amaigrissement et 
d’hyperleucocytose. Impotence fonctionnelle souvent importante, mais 
signes inflammatoires locaux minimes ou absents. 

Traitement 

Anti-inf lammatoires . 


SYNDROME SAPHO 

Syn : syndrome Synovite, Acne, Pustulose, Hyperostose, Osteite. Cadre noso- 
logique regroupant l’expression osteoarticulaire de plusieurs entites : acne conglo- 
bata ou fulminans, pustulose palmoplantaire isolee ou avec psoriasis, hyperostose 
sterno-costo-claviculaire, osteomyelite « primitive », sans germe retrouve, ou avec 
des germes a faible virulence ( Propionibacterium aeries'). 


Diagnostic 

1. Association variable de signes cutanes (acne, pustulose), d’arth- 
rites aigues pseudo-infectieuses, d’hyperostose sterno-costo-clavicu- 
laire, de condensation souvent unilateral de la berge externe d’une 
sacro-iliaque, de periostose hyperostosante des os longs, de condensa- 
tion isolee d’un corps vertebral ou de spondyjodiscite inflammatoire. 

2. Evolution par poussees. Possibility de regression des lesions 
osseuses. 

Explorations 

Presence de l’antigene HLA-B27 x da j n^'un tiers des cas d’hyperostose 
isolee. A 


Traitement 

Anti-inflammatoires non 


m steroid i< 


bidiens. 


RETICULO-HISTIOCYTOSE MULTICENTRIQUE 

Syn : dermoarthrite lipoidique. Fait partie des histiocytoses. Maladie rare, 
caracterisee par une infiltration tissulaire par des macrophages et par des cellules 
geantes. Pathogenie inconnue. 

Diagnostic 

Polyarthrite destructrice avec nodules cutanes. Possibility d’atteinte 
muqueuse et de localisations viscerales. Association dans environ un 
tiers des cas a une maladie neoplasique (carcinome le plus souvent) ou 
a une maladie auto-immune. 

Traitement 

Corticoides et immunosuppresseurs. 

MYOFASCIITE A MACROPHAGES 

Myopathie inflammatoire d’identification recente, caracterisee par un aspect 
histologique original, fait d’une infiltration des fascias et des muscles adjacents 
par des macrophages PAS+, associee a une souffrance myocytaire minime. Dans 
la majorite des cas, les lesions musculaires sont localisees dans la region ou a ete 
injecte un vaccin contenant de l’hydroxyde d’aluminium. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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Diagnostic 

Association de myalgies chroniques, locales ou loco-regionales, pre- 
dominant aux membres (inferieurs surtout) et d’arthralgies, avec par- 
fois faiblesse musculaire, asthenie, et fievre. 

Explorations 

Syndrome inflammatoire et elevation des enzymes musculaires 
inconstants. Diagnostic par biopsie musculaire. 

Traitement 

Non codifie, reposant le plus souvent sur la corticotherapie dans les 
cas decrits. 


MYOSITES OSSIFIANTES 

Affections rares, definies par l’apparition au sein du muscle et des tissus mous, 
d’un ou plusieurs foyers ectopiques d’os ou de cartilage. Deux presentations : 


I. MYOSITE OSSIFIANTE PROGRESSIVE 

Syn : fibrodysplasie ossifiante progressive, maladie de Miinchmeyer. Affection 
hereditaire, de transmission autosomique dominante, a expression variable. Pro- 
nostic souvent fatale entre la deuxieme et la trqjsieme decennie. 

Diagnostic 

Debut dans 1’enfance. Caracterisee 
paravertebraux et membres) du mus^l 
associee a des malformations os^eti^es^ongenitales. 



ification diffuse (muscles 
trie et du tissu conjonctif, 


II. MYOSITE OSSIFIANTE 


1NSCRITE 


Deux formes cliniques : 
en apparence primitive v 
ferentiel (avec des lesi<f 


i) forrrf^plftst-traumatique, la plus frequente ; b) forme 
jsant parfois des problemes difficiles de diagnostic dif- 
leoplasiques notaunment). 


Diagnostic 

Foyer osseux ou cartilagineux parfaitement limite, de siege habituel- 
lement juxtacortical, developpe dans les parties molles juxta-osseuses, 
sans aucune connexion avec l’os. 


ARTHRITES BACTERIENNES 

Agents pathogenes : pyogenes (apportes par voie hematogene, ou parfois par 
une infiltration intra-articulaire), bacille tuberculeux ; plus rarement gonocoque, 
meningocoque, Brucella, Salmonella typhi, levures. Habituellement mono-articu- 
laire. 

Diagnostic 

Fonde sur : 

1. Une monoarthrite (gonflement articulaire chaud et douloureux) 
avec epanchement articulaire. 

2. La fievre, une asthenie, un amaigrissement. 

Explorations 

1. Radiographies : demineralisation regionale, pincement et flou de 
Pinterligne articulaire, erosions et geodes osseuses sous-chondrales. 

2. Vitesse de sedimentation elevee ; polynucleose neutrophile fre- 
quente. 
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3. Liquide synovial tres cellulaire (polynucleaires neutrophiles ou 
lymphocytes, selon le germe responsable). 

4. Connaissance ou decouverte d’une suppuration ou d’une tubercu- 
lose extra-articulaire. 

5. Recherche du germe dans le liquide synovial, par hemocultures, 
et/ou par biopsie synoviale (etude histologique et mise en culture). 

Principales complications 

Septicemie et metastases septiques. Destruction articulaire. 

Traitement 

1. Antibiotherapie par voie generate, guidee par l’etude in vitro du 
germe, prolongee 2 a 3 mois (ou plus si tuberculose). Ponctions evacua- 
trices repetees. Immobilisation en gouttiere. 

2. Chirurgie ou arthroscopie pour evacuation, drainage et eventuelle- 
ment synovectomie, si absence d’amelioration rapide sous traitement 
medical. 


ARTHRITES VIRALES 

• 

Mecanisme : presence de virus dans l’articulation, ©u mecanisme indirect par 
complexes immuns. Virus en cause : virus de rhepatlffe^(p|tase pre-icterique), par- 
vovirus B19, rubeole, vaccin antirubeolique (atteinte mohoarticulaire et evolution 
prolongee possible), virus ourlien, adeno vi r us , ,.ec ho vi rus , herpes virus, virus cox- 
sackie, arbovirus (par exemple, Chikungunya)y VIH. 


Diagnostic 

Habituellement 


poly-articula 


spontanement regressives. 


Absence d’erosions articulaires et de sequelles. Association frequente 
a des manifestations cut^p^^. ■ 

Explorations 

Serodiagnostics specifiques. 


ARTHRITES PARASITAIRES 

Dues essentiellement aux filaires. Autres rhumatismes parasitaires exception- 
nels : oligoarthrite ou polyarthrite accompagnant une bilharziose, une anguillu- 
lose, une taeniase, une ankylostomose. 

Diagnostic 

1. Monoarthrite aseptique due a la presence de microfilaires ou de 
filaires adultes dans l’articulation, ou reactionnelles a un abces de voi- 
sinage (filaire de Medine ou onchocercose). 

2. Rhumatisme filarien : polyarthrite due aux filarioses avec micro- 
filaremie (filaire de Bancroft ou loase). 

3. Arthrite septique a partir d’un abces filarien fistulise a la peau. 

ARTHRITES A PIQUANTS 

Synovite granulomateuse aseptique a cellules geantes produite par une piqure 
intra-articulaire par un agent d’origine animale (piquants d’oursins) ou par une 
epine vegetale. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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Diagnostic 

Apparition des symptomes apres un intervalle libre de quelques 
jours ou semaines. Monoarthrite le plus souvent. Exceptionnellement 
polyarthralgies. 

Traitement 

Exerese du corps etranger. 


RACHITISME COMMUN 

Defaut de mineralisation de la trame proteique de l’os. Equivalent chez l’enfant 
de 1’osteomalacie de l’adulte. S’observe surtout entre 6 mois et 3 ou 4 ans ; des 
formes tardives sont possibles. Consequence d’une carence en vitamine D : expo- 
sition solaire insuffisante, defaut de supplementation en vitamine D chez le nour- 
risson, troubles digestifs prolonges entralnant une malabsorption de la vitamine D 
(maladie cceliaque surtout). A distinguer des rachitismes vitamino-resistants 
(non carentiels). 


Diagnostic 

1. Grande frequence des formes mineures, asymptomatiques. 

2. Manifestations « historiques » : hypertrophie des regions epiphy- 
sometaphysaires (poignets, chevilles, genoux) et des jonctions chon- 
drocostales (« chapelet costal »), deformation des membres inferieurs, 
thorax en carene, cranio-tabes (ramolliss^nidtit de la voute cranienne). 

3. Dans les formes severes : anemie^firaiQtures, retard de croissance. 


t ifaphyses elargies, irregulieres en 
rame osseuse, fractures possibles, 


Explorations 

1. Radiographies du squelette 

cupule, aspect « vermoulu > 
incurvation diaphysair^ ' . ! 

2. Hypocalcemie, hypocalcfurie, hypophosphoremie. 

3. Elevation des phosphatases alcalines (a apprecier en fonction de 
l’age, car il existe une elevation physiologique des phosphatases alca- 
lines chez 1’ enfant pendant la croissance). 


Principales complications 

Tetanie. Troubles respiratoires par fractures de cotes et surinfection. 


Traitement 

1. Preventif : vitamine D, 800 a 1 200 Ul/j. 

2. Curatif : vitamine D, 4 000 a 16 000 Ul/j. Traitement des troubles 
digestifs. Apports de calcium si regime desequilibre. 


RACHITISMES VITAMINO-RESISTANTS 

Lesions osseuses identiques a celles du rachitisme commun. Plusieurs types 
selon le mecanisme : deficit d’activation de la vitamine D (absence de 1-hydroxy- 
lation), anomalie du recepteur cellulaire de la 1,25-OH D3, fuite de phosphore renal 
(Tubulopathie, voir tableau 160, p. 865). 

I. RACHITISMES VITAMINO-DEPENDANTS 
(PSEUDO-CARENTIELS) 

Familiaux. Transmission autosomale recessive. Deux types : a) type 1 caracte- 
rise par un defaut d’activite de la 1-hydroxylase renale ; b) type 2 lie a des muta- 
tions des genes gouvernant les recepteurs de la 1,25-OH D3 (genes VDR, pour 
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vitamin D receptor, situes sur le chromosome 12 [12ql2-ql4]) ou au defaut d’inter- 
action intracellulaire vitamine D-ADN. 


Diagnostic 

1. Simulent le tableau clinique, biologique et radiologique du rachi- 
tisme carentiel grave et precoce. Le type 2 est souvent associe a une 
perte des cheveux et des poils. 

2. Resistance a des doses fortes de vitamine D et de 25-OH D3. 

Exploration 

Dosage de 1, 25-OH D3 serique : effondre dans le type 1, tres eleve 
dans le type 2. 

Traitement 

Le type 1 guerit avec des doses physiologiques de 1, 25-OH D3 (0,5 a 
1 pg/j). Le type 2 est ameliorable par de tres fortes doses de 1, 25-OH D3. 


II. RACHITISMES PAR FUITE TUBULAIRE RENALE 
DU PHOSPHORE 


Souvent familiaux de transmission liee a l’X, parfois sporadiques. Lies a des 
mutations des genes gouvernant les mouvements du phosphore dans les cellules 
tubulaires renales et les osteoblastes. 


cadre d’l 


Diagnostic 

Peuvent etre isoles, s’integrer dans le d’un syndrome gluco- 

phospho-amine (maladie de Fanconi, voir/^mot), ou etre lies a la pre- 
sence d’une tumeur mesenchymat^^te^enigne ou maligne, d’une 
maladie de Recklinghausen ou d’urfi^wsplasie fibreuse. 

Explorations 

Hypophosphoremie profonde 'sans hypocalcemie. 


Traitement 

Phosphore per os : 0,5 a 3 g/j, repartis en quatre prises quotidiennes ; 
1 -25-OH D 3 : 0,5-3 pg/j. 


OSTEOMALACIE 

Defaut de mineralisation du tissu osteoide (trame proteique de Tos). Causes : 

1. Osteomalacies carentielles : souvent multifactorielles ; defaut d’ensoleille- 
ment, carence d’apport en vitamine D, trouble digestif (gastrectomie, cirrhose, 
pancreatite chronique, maladie cceliaque). 

2. Insuffisance renale chronique, par defaut de synthese de 1, 25-OH D 3 . 

3. Rarement traitements anticonvulsivants, traitement par les gels d’alumine a 
forte dose, rachitismes vitamino-resistants vus a l’age adulte. 

Diagnostic 

Douleurs osseuses : bassin, cotes ; demarche « en canard ». 

Explorations 

1. Cliches osseux : demineralisation avec aspect flou, « sale », de la 
trame osseuse. Fissures de Looser-Milkman (bandes claires) sur le 
bassin, le bord inferieur du col femoral, les cotes, les omoplates. 

2. Phosphatases alcalines augmentees ; hypophosphoremie ; calcemie 
abaissee ou non selon la cause. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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3. Biopsie osseuse : travees osseuses normales en nombre et en 
taille, mais constitutes en grande partie d’osteoi'de non mineralise ; 
absence de front de calcification. 

T raitement 

1. Etiologique, d’une malabsorption en particulier. 

2. Vitamine D, 4 000 a 20 000 Ul/j sous surveillance de la calcemie. 
Reduire la dose des normalisation de la calcemie. Associer un sel de 
calcium per os, 1 g/j. 

3. Au cours de l’insuffisance renale, voir p. 384. 

4. En cas d’osteomalacie par diabete phosphate, supplementation en 
phosphore (voir Rachitismes vitamino-resistants). 

OSTEOPOROSE 

Definie par une masse osseuse basse et une deterioration de la micro-architecture 
du tissu osseux conduisant a une augmentation de la fragility osseuse et a une aug- 
mentation du risque fracturaire. On distingue plusieurs varietes : 

1. L’osteoporose post-menopausique (femmes ; 55-65 ans ; atteinte predomi- 
nate du squelette axial). 

2. L’osteoporose senile (femmes et hommes, apres 65 ans ; atteinte du rachis et 
des os longs). 

3. Les osteoporoses secondaires, faisant suite ^ line immobilisation, une hyper- 
thyroidie, un hypercorticisme (corticotherapie au long cours ou maladie de 
Cushing), un hypogonadisme, une gastrectojxiieyme cirrhose. 

4. Les causes rares : la mastocytose ( osseuse ; l’heparinotherapie prolongee ; 
l’osteoporose idiopathique de Fhomme jeune ; l’osteoporose de la grossesse. 

L’evaluation du degre d’osteoporose^st fondee sur la mesure de la densite 
minerale osseuse (DMO) par absorpfibmetrie biphotonique, technique de refe- 
rence pour mesurer la resistance osseuse par la mesure du contenu mineral 
osseux. Chez les femmes ^nenopausees, on utilise le « T score », qui exprime l’ecart 
entre la densite osseuse riiysuree'et la densite osseuse theorique de l’adulte jeune 
au meme site osseux (rachTs lombaire et/ou extremite superieure du femur). On 
definit ainsi : 

a) V osteopenie : DMO diminuee, avec T score compris entre -1 et -2,5 ecarts 
types de la valeur moyenne des adultes jeunes (-1 > T score > -2,5) ; 

b) V osteoporose : DMO inferieure de plus de 2,5 ecarts types a la valeur 
moyenne des adultes jeunes (T score < -2,5) ; 

c) 1 'osteoporose averee : DMO inferieure de plus de 2,5 ecarts types a la valeur 
moyenne des adultes jeunes (T score < -2,5), avec une ou plusieurs fractures. 

Diagnostic 

Le plus souvent a l’occasion de douleurs vertebrales aigues, surve- 
nues spontanement ou a l’occasion d’un traumatisme minime, et cor- 
respondant a un tassement vertebral. 

Explorations 

1. Radiographies : augmentation de la transparence du bassin et du 
rachis, avec visibility accrue des travees osseuses et tassements verte- 
braux. 

2. Equilibre phosphocalcique normal le plus souvent. 

3. Diminution de la masse osseuse aux diverses methodes de mesure 
(voir Methodes d’etude de la mineralisation osseuse, p. 1710). 

4. Biopsie osseuse en Crete iliaque, rarement indispensable : amincis- 
sement et rarefaction des travees osseuses, amincissement des corti- 
cales. 
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Traitement 


Traitement preventif 

Maintien de l’activite physique. Supplementation en calcium (1 000 a 
1 200 mg/j) et en vitamine D (800 Ul/j). Prevention de l’osteoporose 
post-menopausique : les cestrogenes diminuent la resorption osseuse et 
reduisent le risque fracturaire mais augmentent le risque vasculaire et 
celui de tumeurs du sein. Eventuellement, SERMs ( selective estrogen 
receptor modulators , raloxifene, 60 mg par jour) : augmente la densite 
minerale osseuse et diminue le risque de fracture vertebrale, sans aug- 
menter les risques cardiovasculaires et de cancer du sein ; bisphospho- 
nates ; ranelate de strontium. 


Traitement curatif 

1. En l’ absence de fracture et de corticotherapie. 

Le traitement depend de la densite minerale osseuse : 

a) si elle est superieure a -2,5 : pas de traitement, controle 3 a 5 ans 
apres, si de nouveaux facteurs de risque sont apparus ; 

b) si elle est inferieure a -3, ou a -2,5 avec d’autres facteurs de risque 
de fracture : traiter (au moins 3 mois). Chez la femme : alendronate, 
risedronate, ranelate de strontium, ou si moins de 70 ans et osteopo- 
rose surtout rachidienne, raloxifene, ibandronatfe> parathormone ; trai- 
tement hormonal si troubles climateriques (voir p. 1358). Chez 
I’homme : alendronate ou risedronate. Une nouvelle densitometrie 
osseuse sera indiquee a l’arret du traitement pour discuter sa prolon- 
gation. 

2. En cas de fracture, en Vabsence de corticotherapie. 

a) Densite minerale osseuse supl^eure a -1 : reevaluer le mecanisme 
de la fracture. 

b) Densite osseuse comprise entre -2,5 et -1 : si la fracture est non 
axiale, le traitement est fonction de la presence d’autres facteurs de 
risque. En cas de fracture vertebrale ou de l’extremite superieure du 
femur, le traitement est indique (voir ci-apres). 

c) Densite osseuse inferieure a -2,5, le traitement est indique. Chez 
la femme : alendronate, risedronate ou ranelate de strontium ; si osteo- 
porose surtout rachidienne : raloxifene, etidronate, ibandronate. Si 
deux fractures vertebrales ou plus : teriparatide. Chez I’homme : alen- 
dronate, risedronate. 

3. En cas de traitement corticoide. 

La prevention de 1’osteoporose cortisonique et des fractures repose 
sur l’utilisation de la dose minimum efficace de corticoide, la lutte 
contre l’immobilisation et l’amyotrophie, la correction des carences en 
calcium et vitamine D, la correction de deficits en hormones sexuelles. 
Le traitement par bisphosphonates est justifie pour une duree de 2 ans 
en cas de traitement corticoide prolonge, et s’il existe une diminution 
du T score de plus de -1,5. L’indication est reevaluee au cas par cas 
ensuite. 

Attention ! La duree du traitement par un bisphosphonate, par le 
raloxifene ou par le ranelate de strontium doit etre d’au moins 4 ans ; 
pour le teriparatide, elle doit etre de 18 mois au plus. Le traitement ne 
devra etre commence que si le patient, prevenu, estime pouvoir le 
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suivre regulierement pendant ce laps de temps. Lorsqu’un traitement 
a ete mis en oeuvre, nouvelle densitometrie pour reevaluer le risque 
de fracture, et discuter de la prolongation ou de la modification du 
traitement. 


METASTASES OSSEUSES 

Peuvent compliquer 1’evolution d’un cancer connu ou etre revelatrices. Cancers 
les plus souvent en cause (ordre decroissant) : sein, prostate, poumon, rein, tube 
digestif, thyroide. Cancer primitif inconnu dans 20 % des cas. Touchent surtout le 
rachis et le bassin. Atteinte multiple le plus souvent. 

Diagnostic 

1. Douleurs osseuses localisees, tenaces et nocturnes. 

2. Fracture pathologique. 

3. Atteinte neurologique radiculaire ou medullaire par compression. 

4. Neoplasie primitive connue. 

5. Risque d’hypercalcemie aigue. 


Explorations 

1. Images osseuses localisees, avec trois aspects possibles : lytique 
(sein, poumon, rein, tube digestif, thyroide), condensant (prostate) ou 
mixte (sein, prostate, tube digestif). 

2. Scintigraphie osseuse : hyperfixatibi^ides foyers metastatiques 
condensants. 


medullaire osseuse, permet- 
ou les cliches standard sont 


3. IRM : images d’envahissemeni 
tant un diagnostic precoce a 
encore normaux. 

4. Confirmation cytoipfflqu^yoLi histologique par myelogramme ou 
biopsie osteomedullaire en crete iliaque posterieure ou biopsie dirigee 
sur un foyer metastatiqiie. 


Traitement 

1. Traitement du cancer primitif. 

2. Radiotherapie en cas de lesion douloureuse ou fragile. 

3. Traitement d’une hypercalcemie : bisphosphonates (voir p. 82). 

4. Eventuellement, chirurgie en cas de fracture ou de fragilisation 
d’un os portant. 


TUMEURS OSSEUSES PRIMITIVES BENIGNES 

Les principales varietes de tumeurs sont listees dans le tableau 177. 

Diagnostic 

1. Douleurs plus ou moins vives, parfois absentes. 

2. Tumefaction locale. 

3. Fracture spontanee. 

Explorations 

1. Cliches simples : image intra-osseuse, le plus souvent radiotrans- 
parente, bien limitee ; sclerose peritumorale et « soufflure » de l’os 
inconstantes. 

2. Biopsie osseuse : affirme le caractere benin de la tumeur et precise 
sa nature (voir tableau 177). 
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Tableau 1 77. — Tumeurs benignes des os. 


NATURE 

TERRAIN 

SIEGE 

prEferentiel 

PARTICULARITES 

CLINIQUES 

PARTICULARITES 

RADIOLOGIQUES 

Osteome 


Crane, face 

Latence, 

parfois 

compression 

Opacite dense bien 
cerclee 

Osteome 

osteo'ide 

Adolescent 
Adulte jeune 

Tibia 

Femur 

Douleurs 

nocturnes 

vives 

Clarte centrale 

Condensation 

peripherique 

Chondrome 

Tout age 

Extremites. 
Metaphyses 
femur et tibia, 
Os iliaque 

Latence 

habituelle 

Unique ou 

chondromatose diffuse 

Exostose 

Adolescent 
Adulte jeune 

Metaphyses 

(pres 

du genou, loin 
du coude) 

Latence 

habituelle 

Exostose unique 
ou multiple (maladie 
exostosante) 

Fibrome 

chondro- 

myxo'ide 


Tibia, femur, 
metaphyses 

Douleurs 

possibles 

Image excentree 

Travees intratumorales 

Fibrome 
non ossifiant 

Enfant 

Adolescent 

Metaphyses 
des os longs 

Lat ence jC\ 

habitufljje^^/ 

Vacune corticale cerclee 

Tumeur 
benigne 
a cellules 
geantes 

Adulte 

Epiphyse 
des os longs 

-Sr 

« Soufflure » et travees 
intratumorales 

Angiome 



Latence 

habituelle 

Parfois 

compression 

Trabecule dans le sens 
vertical 

Kyste 

solitaire 

Seconde 

enfance 

Metaphyse 
des os longs 

Latence, 

fracture 

possible 

Clarte ovalaire bien 
limitee 

Kyste 

anevrismal 

Enfant 

Adolescent 

Metaphyses 
des os longs 
Rachis 

Douleurs 

possibles 

Lacune excentree 
a grand axe vertical, 
encochant la corticale 
Cloisons intra-tumorales 


Traitement 

Curetage chirurgical avec greffe si risque de developpement tumoral 
ou de fracture. 

SARCOME OSTEOGENIQUE 

Seconde enfance et adolescence. Siege sur les metaphyses des os longs (« pres 
du genou, loin du coude »). Survie a 5 ans de 50 % avec l’association chirurgie- 
chimiotherapie. 

Diagnostic 

Douleur ou tumefaction osseuse s’accentuant rapidement. Fracture 
spontanee. 
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Explorations 

1. Cliches simples : association a des degres variables d’une osteo- 
lyse et d’une ossification intratumorale ; rupture de la corticale ; enva- 
hissement des parties molles, avec image « en feu d’herbes ». 

2. Biopsie osseuse chirurgicale. 

Principales complications 

Metastases, en particulier pulmonaires. 

Traitement 

1. Chirurgie d’exerese la plus complete possible (exigeant parfois de 
sacrifier le pronostic fonctionnel), associee a une reconstruction la plus 
fonctionnelle possible. 

2. Chimiotherapie adjuvante (methotrexate a tres forte dose associe 
a l’acide folinique, platine, anthracyclines) precedant ou completant 
l’exerese. 

3. Eventuellement amputation, desarticulation, radiotherapie. 


CHONDROSARCOME 

Primitif (enfant) ou degenerescence d’un chondrome (a tous les ages). Repre- 
sente 20 % des tumeurs osseuses malignes primitives. Evolution plus lente que le 
sarcome osteogenique. Pronostic dependant d^Tagpessibilite des lesions a une 
resection chirurgicale complete. 

Diagnostic 

Image d’osteolyse avec trame 1 
fications ; rupture de la cortica 

Traitement 

Chirurgie de rese< lirjjfus complete possible. Tumeur peu ou pas 
radiosensible ou ch ensible. 




eterogene contenant quelques calci- 
invahissement des parties molles. 


SARCOME D’EWING 

Syn : reticulosarcome indifferencie. Sarcome osseux a cellules rondes. Deve- 
loppe aux depens de cellules d’origine neuroectodermique (parente avec le neuro- 
blastome). Les cellules malignes sont caracterisees par une translocation 
rapprochant le gene EWS (22ql2) d’un proto-oncogene partenaire (famille ETS). 
Age de predilection : 10-25 ans. Pronostic lie a la taille et a l’extension de la 
tumeur : survie de plus de 50 % si localisee ou loco-regionale. 

Diagnostic 

1. Siege sur les ceintures et les diaphyses des os longs : predomine 
sur la moitie inferieure du corps. 

2. Peut faire evoquer une osteite (fievre). 

3. Diffusion metastatique precoce : ganglions lymphatiques, os, pou- 
mons. 

Explorations 

1. Cliches simples, IRM : osteolyse, avec parfois reaction periostee 
« en bulbe d’oignon ». 

2. Biopsie chirurgicale de la tumeur. 

Traitement 

1. Polychimiotherapie de reduction tumorale prealable. 
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2. Chirurgie d’exerese la plus complete possible, souvent mutilante, jus- 
tifiant des tentatives de reconstruction orthopediques (bassin, membres). 

3. Radiotherapie, chimiotherapie post-operatoires. 

OSTEONECROSES ASEPTIQUES 

Maladies de l’adulte, liees a la necrose ischemique epiphysaire. Facteurs favo- 
risants nombreux : traumatisme, corticotherapie, dyslipidemie, ethylisme chro- 
nique, maladie de Gaucher, lupus erythemateux dissemine, drepanocytose, 
embolies gazeuses (« maladie des caissons »). Les lesions associent une diminution 
de Fosteoblastose et une augmentation de la lipogenese ; de plus, il existe frequem- 
ment des troubles minimes de la coagulation. Ces donnees plaident pour Futilisa- 
tion de nouvelles voies therapeutiques : les statines pour reduire l’adipogenese 
medullaire induite par les corticoides, Fapport local de facteurs de croissance ou 
de moelle osseuse pour modifier le rapport entre adipogenese et activite osteo- 
blastique. Les bisphosphonates pourraient etre utiles pour ralentir Factivite oste- 
oclastique qui accompagne les osteonecroses. 


lquement 


OSTEONECROSE ASEPTIQUE DE LA TETE 
FEMORALE 

Predominance masculine ; entre 30 et 60 ans. 

Diagnostic 

Fonde sur : 

1. La douleur mecanique, a debut tyg^^^rlent brutal, parfois pro- 
gressif ; limitation douloureuse modeM^ mouvements. 

2. Une hyperfixation scintigraphique precoce. 

3. L’image radiologique (parfqi^etardee) : condensation arciforme a 
concavite superieure, aspedt « en coquille d’oeuf », ligne claire sous- 
chondrale. L’interligne articulaire et le cotyle sont respectes. 

4. Les images peuvent etreFjSrecisees par la tomodensitometrie, et 
surtout par FIRM, qui montre de maniere precoce un signal hypo- 
intense de la region mal vascularisee. Cette image peut etre presente 
du cote controlateral en l’absence de symptomatologie clinique. 

Evolution 

Stabilisation sous traitement medical ou pincement de Finterligne 
avec remaniement arthrosique. 

Traitement 

1. Reduction de l’appui (cannes anglaises). Antalgiques. Reeducation. 

2. Forage du col a un stade precoce (discute). 

3. Chirurgie en cas d’aggravation : osteotomie de varisation, de valgi- 
sation ou de derotation ; arthroplastie par prothese. 

I. OSTEONECROSE DU CONDYLE FEMORAL INTERNE 

Sujets ages. Risque de liberation du sequestre et d’arthrose secondaire. 

Diagnostic 

La necrose siege a la partie inferieure du condyle. 

Traitement 

Antalgiques ; curetage des lesions ; osteotomie de valgisation. 
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II. OSTEONECROSE DE LA TETE HUMERALE 

Reproduit a la tete humerale l’aspect de l’osteonecrose de la hanche, a laquelle 
elle peut etre associee ; evolution vers l’arthrose omo-humerale. 

Traitement 

Symptomatique. 

III. OSTEONECROSE DU SEMI-LUNAIRE 

Syn : maladie de Kienbock. Sujets jeunes ; predominance masculine. Role favo- 
risant des traumatismes. Maladie professionnelle chez les travailleurs utilisant des 
marteaux-piqueurs (tableau n° 69). 

Diagnostic 

Douleur locale spontanee et provoquee. Radiographies : densification et 
aplatissement du semi-lunaire ; arthrose radiocarpienne secondaire. 

Traitement 

Selon le stade, immobilisation, ablation ou prothese du semi-lunaire, 
arthrodese. 

IV. OSTEONECROSE DE LA MACHOIRE 

Terrain d’election : patients atteints d’une affection maligne et recevant une chimio- 
therapie et des corticoi'des, ou traites par bisphosphonates, La majorite des cas sur- 
viennent 1 a 6 ans apres le debut du traitement, apres une intervention pour soins 
dentaires, avec souvent une osteomyelite de la machoire. Les patients doivent en etre 
informes, et la survenue d’une infection dentaire chez un patient sous bisphospho- 
nates doit faire interrompre le traitement jusqu’a guerison de l’infection. 

Diagnostic 

Ulcerations gingivales cmiie la muqueuse buccale qui ne guerissent 
pas et sont parfois la partie visible d’une necrose osseuse beaucoup 
plus etendue, frequemment associee a une infection osseuse, souvent 
due aux actinomycetes. 

Prevention 

Un examen bucco-dentaire et les soins preventifs appropries doivent 
etre discutes avant le traitement par les bisphosphonates chez les 
patients presentant des facteurs de risques (cancer, chimiotherapie, 
radiotherapie, corticoi'des, mauvaise hygiene buccale...). Les soins doi- 
vent etre effectues avant l’instauration du traitement, en retardant le 
traitement par bisphosphonates jusqu’a la cicatrisation, sauf s’il existe 
un risque eleve de fracture ne le permettant pas. Chez ces patients, il 
est conseille de poursuivre la surveillance bucco-dentaire par un 
examen systematique au mois une fois par an. 

MALADIE DE PAGET 

Affection frequente chez le sujet age, exceptionnelle avant 40 ans. Evolution lente. 
Caracterisee par un remaniement osseux anarchique, associant resorption et forma- 
tion osseuses, habituellement multifocales. Une origine virale est evoquee depuis la 
mise en evidence de particules virales (paramyxovirus) dans les osteoclastes. 

Diagnostic 

1. Souvent asymptomatique, decouverte fortuite sur les radiographies. 

2. Douleurs osseuses inconstantes. 
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3. Deformations osseuses avec epaississement du visage (leontiasis 
ossea) et incurvation, notamment des tibias. 


Explorations 

1. Radiographies : lesions osseuses localisees et souvent multifocales 
(bassin, rachis lombaire, crane, tibia, femur). Trame osseuse remaniee, 
anarchique, avec structure fibrillaire. Hypertrophie et deformations 
osseuses avec epaississement des corticales et incurvation de la diaphyse. 
Possibility d’osteolyse localisee (osteoporose circonscrite du crane). 

2. Hyperfixation des os atteints en scintigraphie osseuse. 

3. Forte augmentation des phosphatases alcalines et de l’hydroxy- 
prolinurie des 24 heures. 

Principales complications 

Fissures et fractures osseuses ; arthropathies degeneratives proches 
de l’arthrose (hanche, genou) ; compression nerveuse (surdite, impres- 
sion basilaire, compression medullaire) ; degenerescence sarcoma- 
teuse (< 1 % des cas). 



Bisphosphonates ou 
atiques ou compli- 
es, cotyle, os longs des 


Traitement 

Abstention dans les formes asymptomatiqi 
plus rarement calcitonine dans les formes 
quees et dans certaines localisations (cri 
membres inferieurs). 

Syn : maladie de Jaffe Licht^jstein. Caracterisee par un envahissement fibreux 
interessant un os (formes mdhomaues : cote, femur, tibia, maxillaire, os occipital, 
humerus) ou plusieurs os (formes^5olyostiques : voute cranienne et face, bassin, 
rachis, ceinture scapulaire). Transformation maligne exceptionnelle. 


DYSPLASIE FIBREUSE 


Diagnostic 

1. Decouverte fortuite ou revelation par des deformations et/ou des 
fractures osseuses le plus souvent entre 20 et 30 ans dans les formes 
monostotiques et avant 10 ans dans les formes polyostotiques. 
Absence d’evolutivite habituellement apres la fin de la croissance. 

2. Parfois associee a une pigmentation cutanee (taches « cafe au 
lait ») et a une puberte precoce (avec eventuellement autres manifesta- 
tions endocriniennes) dans le syndrome de Me Cune-Albright. 


Exploration 

Radiographie : aspects tres variables, allant d’une lesion radio-trans- 
parente (images ovalaires, contenant parfois des opacites, isolees ou 
groupees, de taille et de topographie tres variable) a une image conden- 
sante. Les images sont d’aspect benin, parfois soufflantes, sans envahis- 
sement des parties molles. 


Traitement 

Bisphosphonates eventuellement dans les formes osseuses sympto- 
matiques. 
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DYSPLASIE POLYEPIPHYSAIRE 
ET SPONDYLOEPIPHYSAIRE 

Chondrodysplasie d’origine inconnue atteignant les epiphyses et eventuelle- 
ment les corps vertebraux. Transmission le plus souvent dominante. 

Diagnostic 

Deformation des membres par fragmentation des noyaux osseux et 
par elargissement et raccourcissement des metaphyses. Vertebres 
aplaties, renflees a leur partie posterieure. 


ACHONDROPLASIE 

Nanisme dysharmonieux du a un defaut de proliferation du cartilage de conju- 
gaison. Mutations du gene du recepteur du facteur de croissance fibroblastique 
(FGFR3, gene en 4pl6.3) Transmission autosomique dominante ; 1 cas pour 
10 000 naissances. 


Diagnostic 

1. Membres courts (micromelie), grosse tete (macrocephalie), tronc 
normal. 


2. Diagnostic prenatal possible par echogjcaphie (mesure de la crois- 
sance femorale), voire recherche des mutations sur prelevement du 
trophoblaste. 

Complications sty 

Risque de stenose du cang] vertebral ; compressions medullaires ; 
hydrocephalie ; otite moyenfte ' incurvation tibiale. 


Traitement 

Decevant : gain de 


. 

e croissanc 


ance modeste avec l’hormone de croissance. 


MALADIE EXOSTOSANTE 

Syn : maladie de Bessel-Hagen. Chondrodysplasie genetique ; transmission auto- 
somique dominante. Possibility de degenerescence maligne (2 a 4 %). 

Diagnostic 

Asymptomatique ou responsable de compression vasculaire ou ner- 
veuse. 

Explorations 

Radiographies : excroissances osteo-cartilagineuses multiples pedi- 
culees ou sessiles, siegeant au voisinage du cartilage conjugal, pres des 
epiphyses fertiles (« pres du genou, loin du coude... »), et dont le deve- 
loppement s’arrete avec la croissance du squelette. 


OSTEOPETROSE 

Syn : maladie d’Albers Schonberg, « maladie des os de marbre ». Dystrophie 
osseuse genotypique, caracterisee par une condensation du squelette et par un 
defaut d’activite des osteoclastes. Mutations de plusieurs genes impliquees, dont 
la majorite en Ilql3.4-ql3.5. 
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Diagnostic 

1. Osteosclerose diffuse avec elargissement des metaphyses des os 
longs. Risque d’aplasie medullaire et de compression des nerfs craniens 
par retrecissement des orifices osseux. 

2. Diagnostic prenatal par echographie. 

Traitement 

Greffe allogenique de cellules souches hematopoi'etiques. 

OSTEOPCECILIE 

Osteopathie genotypique caracterisee par de petits llots de condensation dis- 
semines dans le squelette. Asymptomatique. 


PYCNODYSOSTOSE 

Syn : maladie de Toulouse-Lautrec. Dysplasie osseuse rare due au deficit lyso- 
somal d’une protease : la cathepsine K. Consanguinite (dans environ 30 % des cas). 
II n’existe pas actuellement de traitement. 


Diagnostic • 

Base sur : 

1. Un nanisme dystrophique (taille inferieure^loO cm), avec anoma- 
lies cranio-faciales notamment de la dentition. 

2. Des anomalies squelettiques : fractures osseuses transverses, 
spontanees ou pour des traumatisrires minimes chez deux tiers des 
patients ; anomalies des extremity et cfes clavicules. 

3. Plus rarement, un retard mental, une scoliose, des anomalies ver- 
tebrates des apophyses posterieures et des pedicules, surtout en L5 et 
des spondylolisthesis. 


Explorations 

Mise en evidence de mutations du gene codant pour la cathepsine K. 


MALADIE DE GORHAM 

Maladie rare, de cause inconnue. Variete d’angiomatose caracterisee par une 
proliferation vasculaire, histologiquement benigne, mais qui est responsable d’une 
destruction progressive d’un ou de plusieurs os contigus et des parties molles 
adjacentes. Evolution lentement progressive. 

Diagnostic 

Le symptome le plus frequent est la douleur, qui reste souvent 
moderee. 

Explorations 

Les radiographies montrent une osteolyse extensive, irreguliere et inho- 
mogene, sans reaction periostee. Pas de signe biologique specifique. 

Traitement 

Mai defini : la radiotherapie, les bisphosphonates et Tinterferon- 
alpha 2b sont proposes. Quelques cas de guerison spontanee decrits. 
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ARTHROPATHIES MICROCRISTALLINES 

Les arthropathies microcristallines represented une cause majeure d’arthropa- 
thie inflammatoire. Principales causes : 

1. Goutte (arthrites a microcristaux d’urate monosodique). 

2. Chondrocalcinose (ou « pseudo-goutte »), due a la presence de cristaux de 
pyrophosphate de sodium dihydrate. 

3. Arthropathies a microcristaux d’hydroxyapatite (phosphate de calcium). 

4. Parmi les cristaux « rares », Y oxalate de calcium (au cours des oxaloses et chez 
les patients insuffisants renaux en dialyse), le cholesterol (dans les inflammations arti- 
culaires chroniques, notamment de la polyarthrite rhumatoide), les cristaux de 
Charcot-Leyden (formes de phospholipases, dans les epanchements riches en polynu- 
cleaires eosinophiles) et les cryoglobulines (dont les cristaux se dissolvent a 37 °C). 


CHONDROCALCINOSE ARTICULAIRE 

Syn : pseudo-goutte. Definie par l’incrustation des cartilages articulaires par des 
microcristaux de pyrophosphate de calcium. Rares formes familiales, le plus sou- 
vent a transmission autosomique dominante, liees a une anomalie du gene ank, 
responsable d’une augmentation du phosphate inorganique extracellulaire. Asso- 
ciation avec hypomagnesemie, hyperparathyroi'die primitive (et eventuellement 
secondaire), hemochromatose, goutte, hypophosphatasie, et possiblement 
maladie de Wilson ou ochronose. 


Diagnostic 

Arthrite aigue « pseudo-goutteuse » ; mpap^Wi polyarthrite chronique ; 
simples arthralgies. Atteinte rachidienne aigue et chronique possible, et 
rares cas de compression medullaire par depot calcique, le plus souvent 
au rachis cervical. Frequence des formes latentes chez les sujets ages. 

Explorations 

1. Radiographies : incrustation 7 opaque lineaire des cartilages articu- 
laires (surtout genou^ca^p^, symphyse pubienne, disques interverte- 
braux). 

2. Presence de microcristaux de pyrophosphate de calcium dans le 
liquide synovial. 


Traitement 

1. Symptomatique : anti-inflammatoires non stero'idiens ; colchicine 
eventuellement dans les acces aigus. En cas de contre-indication des 
anti-inflammatoires non stero'idiens, possibility d’utilisation des corti- 
coi’des, notamment dans les formes polyarticulaires. 

2. Dans les formes recidivantes (en l’absence d’hemochromatose), le 
methotrexate a la posologie de 10 a 20 mg/semaine a donne de bons 
resultats dans les quelques cas publies. 


ARTHROPATHIES DE L’HEMOCHROMATOSE 

Manifestations articulaires presentes dans environ 50 % des cas d’hemochro- 
matose genetique (voir p. 641). 

Diagnostic 

1. Atteinte preferentielle des 2 e et 3 e articulations metacarpo-phalan- 
giennes. 

2. Aspect radiologique associant pincement articulaire, condensation 
et erosions sous-chondrales. Chondrocalcinose articulaire dans 30 % 
des cas environ. 
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RHUMATISME A HYDROXYAPATITE 

Regroupe les differentes manifestations liees a l’existence de depots microcris- 
tallins d’hydroxyapatite (cristaux de phosphate de calcium basique) dans les 
structures tendineuses peri-articulaires. 

Diagnostic 

1. Periarthrite aigue mono- ou polyarticulaire (a partir de trois loca- 
lisations, on parle de maladie des calcifications tendineuses multiples). 

2. Parfois veritable arthrite a cristaux d’apatite, mono ou polyarticu- 
laire, aigue ou chronique erosive et/ou destructive. 

Explorations 

Decouverte de calcifications juxta-articulaires a la radiographie ; rare- 
ment destruction articulaire (« epaule senile hemorragique » notamment). 

Traitement 

Anti-inflammatoires non steroi'diens. 


CALCINOSE TUMORALE 

Maladie rare, caracterisee par la constitution de depots calciques peri-articu- 
laires, formes de cristaux d’apatite. Le mecanisme n’qst pas toujours connu, mais 
T elevation de la phosphatemie, responsable de raugmfeqtation du rapport phos- 
phocalcique est impliquee dans les formes hyperphpsphatemiques. 

Deux formes : a) la forme familiale, transnu^teur un mode autosomique 
recessif, avec decouverte recentes de mutation^ irtacfivatrices sur des genes qui 
gouvernent le metabolisme du phosphore ;__bj la forme sporadique idiopathique 
ou associee a l’insuffisance renale terminal^ ^ 


t volumin 


Diagnostic 

Les calcifications, sou\^nt£ygJtfefiineuses, restent habituellement 
asymptomatiques, mais peuyentientramer des complications locales : 
douleur et raideur articulaire, reaction inflammatoire, fistulisation 
cutanee, infection, compression nerveuse. 


Traitement 

1. Diminuer la phosphoremie (regime pauvre en phosphore, meilleur 
controle des dialyses, chelateurs du phosphore, bisphosphonates), 
mais donne des resultats inconstants. 

2. L’exerese chirurgicale est difficile, et les recidives sont frequentes. 


MANIFESTATIONS ARTICULAIRES 
DE L’HEMODIALYSE 

Voir Surveillance d’un patient en hemodyalyse chronique, p. 872. 


GOUTTE 

Voir p. 963. 


ARTHROSE 

Arthropathies chroniques, non inflammatoires, associant des lesions anato- 
miques destructrices du cartilage articulaire et des modifications de l’os epiphy- 
saire. Seconde moitie de la vie. Peut interesser une articulation (cause locale 
frequente) ou plusieurs articulations (polyarthrose ou maladie arthrosique). 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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Touche surtout les articulations portantes et/ou les plus actives : hanches, 
genoux, pieds, interphalangiennes des doigts, trapezo-metacarpienne du pouce, 
rachis. Peut etre favorisee par une malformation squelettique, qui modifie la repar- 
tition des pressions sur l’interligne articulaire. 

Diagnostic 

1. Modifications radiologiques caracteristiques : 

a) pincement localise de 1’interligne articulaire ; 

b) condensation sous-chondrale avec geodes et osteophytes. 

2. Absence de syndrome inflammatoire. 

3. Survenue possible d’un epanchement non inflammatoire lors des 
poussees. 

Traitement 

Les objectifs sont de soulager la douleur, de traiter une eventuelle 
poussee congestive de l’arthrose, et si possible de ralentir la progres- 
sion de l’arthrose. 

1. Antalgiques des paliers I et II de l’Organisation mondiale de la sante 
ou anti-inflammatoires non steroi’diens (utilisation prolongee limitee par le 
risque gastrique, notamment apres 65 ans). Les anti-inflammatoires 
non steroi'diens sont indiques en cure courte pour les episodes de poussee 
congestive. L’efficacite des medicaments ipti-arthrosiques symptoma- 
tiques d’action lente ne semble pas etre nulle, mais reste discutee. 

2. Infiltrations intra-articulaires de corticoides proposees en cas de 
poussee congestive. Elies sont contre-indiquees en cas d’infection locale 
ou generate, ou d’hypocoagulabilite. Le rapport benefice-risque doit etre 
minutieusement evalue/et |a repetition des infiltrations limitee. 

3. Viscosupplemedtation.Mj’efficacite discutee, peut etre indiquee 
dans la gonarthrose, en qeliors des poussees congestives. 

4. Chirurgie a visee corrective d’une malformation squelettique impli- 
quee dans la survenue de l’arthrose. Dans les formes evoluees et inva- 
lidates, la mise en place d’une prothese articulaire peut etre indiquee. 

COXARTHROSE 

Arthrose de la hanche, uni- ou bilaterale. ApparaTt habituellement entre 40 et 
60 ans. On distingue : 

1 . La coxarthrose « primitive » touchant une hanche de morphologie normale. 

2. La coxarthrose « secondaire » a une malformation congenitale parfois fami- 
liale (coxa valga, toit du cotyle trop court et/ou trop oblique, plus rarement pro- 
trusion acetabulaire) ou acquise (sequelle d’epiphysiolyse, de necrose 
epiphysaire, de coxite), et les formes post-traumatiques. 

3. La coxarthrose destructrice rapide, touchant les sujets plus ages. 

Diagnostic 

1. Douleurs d’apparition progressive, lors des mouvements (marche 
notamment), de la region trochanterienne, de 1’aine, de la cuisse, du 
genou ; boiterie. 

2. Limitation progressive et moderee des mouvements actifs et pas- 
sifs de la hanche. 
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Explorations 

1. Radiologie : remaniement arthrosique localise, le plus souvent 
supero-externe, parfois interne ou postero-inferieur. Permet de recher- 
cher une malformation du col femoral (coxa vara, coxa valga). 

2. Vitesse de sedimentation normale. 

Traitement 

1. Medical (formes primitives peu invalidantes et peu evolutives) : 
acide acetylsalicylique, anti-inflammatoires non steroi'diens. Viscosup- 
plementation. Reeducation fonctionnelle. Reduction de l’appui (cannes). 
Reduction ponderale. 

2. Chirurgical (formes secondaires ou evolutives) : 

a) correction d’une eventuelle malformation : butee osteoplastique, 
osteotomie de varisation, osteotomie du bassin de Chiari ; 

b) coxarthrose evoluee : arthroplastie par prothese. 


GONARTHROSE 

Arthrose du genou uni- ou bilaterale. On distingue : 

1. La gonarthrose « globale ». 

2. La gonarthrose « localisee » predominant sur un gompartiment : femoro-tibial 
externe (rechercher un genu valgum), femoro-tibial interne (rechercher un genu 
varum) ou femoro-rotulien externe (rechercher une siibluxation de la rotule). 



Diagnostic 

1. Douleur d’apparition progressive, entravant la marche, la montee 
et la descente des escaliers (arthrose femoro-patellaire) ; boiterie. 

2. Parfois episodes d’hydarthros^ 

3. Signe du rabot : sensation de frottement rugueux lors du deplace- 
ment de la rotule sur la gouttiere condylienne : traduit l’arthrose 
femoro-patellaire. 

4. Rechercher : antecedents traumatiques (atteinte ligamentaire ou 
meniscale), episodes de luxation rotulienne, genu varum ou valgum, 
mouvements anormaux. 


Explorations 

1. Radiologie : remaniements arthrosiques localises a un comparti- 
ment ou diffus. Necessity de cliches en incidence axiale pour recher- 
cher une arthrose femoro-patellaire, et une subluxation de la rotule. 
Cliche des grands axes des membres inferieurs (de face) pour 
recherche et quantification d’un genu varum ou valgum. 

2. Vitesse de sedimentation normale. 

3. Liquide synovial de type « mecanique » (moins de 1 000 cel- 
lules/mm^). 

Traitement 

1. Medical : 

a) anti-inflammatoires non stero'fdiens en cure courte lors des pous- 
sees douloureuses ; 

b) reduction de l’appui (cannes) et du poids corporel. Reeducation 
du quadriceps ; 

c) eventuellement infiltrations intra-articulaires de cortico'fdes (en 
nombre limite) ou viscosupplementation. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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2. Chirurgical : 

a) osteotomie de varisation ou de valgisation, transposition interne 
de la rotule ; 

b) Hemi-arthroplastie, prothese a glissement, prothese totale. 


ALGODYSTROPHIE 

Syn : algoneurodystrophie, syndrome douloureux regional complexe de type I, 
syndrome de Sudeck-Leriche, osteoporose douloureuse post-traumatique, syn- 
drome epaule-main de Steinbrocker. Syndromes osteo-articulaires avec deminera- 
lisation regionale de mecanisme inconnu. Localisations les plus frequentes : 
epaules, mains genoux, pieds, hanches. Evolution lentement regressive (plusieurs 
mois). Causes declenchantes ou favorisantes : 

1. Traumatismes ou immobilisation platree. 

2. Affection du systeme nerveux central ou peripherique ; infarctus du myo- 
carde ou affection thoracique (syndrome epaule-main). 

3. Traitement par les barbituriques, les tuberculostatiques. 

4. Reste parfois de cause inconnue. 


Diagnostic 

1. Douleur spontanee, vive, permanente, exacerbee par les mouve- 
ments et la pression, d’intensite disproportionnee par rapport a l’eve- 
nement initial. Impotence fonctionnelle parfois majeure. 

2. Tumefaction locale, erythrocyanose, hypersudation, augmentation 
de la chaleur locale dans les premieres semaines (forme « chaude »). 

3. Evolution regressive ensuite, avec parfois apparition de retrac- 


e, avec 

tions capsulaires (forme « froide >0. 




Explorations 

1. Vitesse de sedimentation normale. 

2. Radiographie : demineralisation regionale inhomogene, d’aspect 
« mouchete » ; interlignes articulaires respectes. 

3. IRM : mise en evident de l’oedeme medullaire, avec hyposignal Tl, 
hypersignal T2 et sequence STIR. 

4. Scintigraphie : hyperfixation regionale precoce et intense. Parfois 
hypofixation regionale isolee. 

5. Une forme de l’adolescent et de l’adulte jeune peut s’exprimer sans 
oedeme medullaire, avec une hypofixation scintigraphique et une IRM 
normale. 


Traitement 

Depuis la suppression de l’autorisation de mise sur le marche des calci- 
tonines dans cette indication, il n’y a officiellement pas de traitement medi- 
camenteux specifique de l’algodystrophie. Sont utilises divers antalgiques, 
et une prise en charge en physiotherapie associee a une reeducation 
douce, progressive et prolongee. La regression des douleurs et la recupe- 
ration des mouvements normaux peuvent se poursuivre parfois sur plus 
d’une annee. Plusieurs etudes ont etaye recemment 1’efficacite potentielle 
des bisphosphonates (pamidronate, alendronate, clodronate...). 


ARTHROPATHIES NERVEUSES 

Troubles trophiques osteo-articulaires apparaissant au cours de diverses affec- 
tions non paralysantes du systeme nerveux dans lesquelles il existe des troubles 
de la sensibilite. Atteinte du membre inferieur dans le tabes (voir p. 1186) et du 
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membre superieur (epaule surtout) dans la syringomyelie (voir p. 1193), du pied 
et de la main au cours de la lepre (voir p. 806), du pied au cours des neuropathies 
diabetiques (voir p. 1196). 

Diagnostic 

Remaniement osteo-articulaire associant destruction majeure et 
osteophytose exuberante, contrastant avec l’absence de douleur. 


OSTEOCHONDROMATOSE SYNOVIALE 

Metaplasie chondrale de la synoviale, aboutissant a la formation de corps 
etrangers cartilagineux, puis osteo-cartilagineux intra-articulaires. Le plus sou- 
vent monoarticulaire. Siege surtout au genou, au coude, a la hanche. Doit etre 
differenciee de l’osteochondromatose secondaire qui apparaTt parfois au cours 
de l’arthrose. 


Diagnostic 

1. Douleur mecanique et gene fonctionnelle avec ou sans accidents 
de blocage. 

2. Parfois perception, a la palpation, de corps etrangers mobiles. 


Explorations 

1. Radiologie : plusieurs corps etrangers de Structure osseuse. 

2. Parfois radiographie normale ou simple demineralisation regio- 
nale : necessity d’une arthrographie. 

Traitement 

Chirurgical : ablation des corps e 



: s et synovectomie. 


ARTHROGRYPOSE 

Affection caracterisee par^e^aidetirs articulaires multiples, non progressives, 
presentes a la naissance. II existe |t£ux formes differentes : 

1. L’arthrogrypose classique (arthrogrypose multiple congenitale) associant rai- 
deurs articulaires des quatre membres, facies particulier (visage arrondi, sans 
expression, avec taches angiomateuses), intelligence normale, absence d’atteinte 
viscerale et d’histoire familiale. 

2. Les syndromes arthrogryposiques, associant raideurs articulaires et anoma- 
lies viscerales, cerebrales ou medullaires. 

Traitement orthopedique. 


SYNOVITE VILLONODULAIRE PIGMENTEE 

Syn : tumeur benigne a cellules geantes articulaires, synovialome benin, xan- 
thome synovial. Hypertrophie villeuse ou nodulaire, avec coloration brune de la 
synoviale. Touche surtout le genou et la hanche. 

Diagnostic 

Monoarthropathie chronique avec douleurs moderees. 

Explorations 

1. Radiographie : interligne articulaire longtemps normal, epaississe- 
ment des parties molles, parfois geodes epiphysaires. 

2. Vitesse de sedimentation normale. 

3. Ponction articulaire (liquide sero-sanglant). 

4. Biopsie synoviale, arthroscopie. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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Traitement 

Synovectomie chirurgicale. Une synoviorthese isotopique a l’Yttrium 
90 peut etre proposee, notamment dans les formes recidivantes. 


PERI ARTH RITE SCAPULO-HUMERALE 

Denomination rassemblant plusieurs types de lesions des structures juxta-arti- 
culaires (tendons, bourse sereuse) et/ou la capsule articulaire de l’epaule, et asso- 
ciant de maniere variable douleurs et limitation des mouvements de l’epaule. 

I. TENDINITE OU TENOSYNOVITE DES TENDONS 
DE LA COIFFE DES ROTATEURS 

Syn : epaule douloureuse simple. 

Diagnostic 

Douleurs du moignon de l’epaule lors des mouvements actifs et 
contraries ; pas de limitation des mouvements passifs. 


Explorations 

Radiographies : normales, ou calcification siegeant le plus souvent 
dans 1’espace acromio-humeral. 


II. CAPSULITE RETRACTILE 

Syn : epaule gelee. 


Diagnostic 

Limitation des mouvei 
variable. Fait parfois 



tifs et passifs ; douleurs d’intensite 
syndrome « epaule-main ». 


Explorations 

Radiographies : normales, ou demineralisation « mouchetee » de la 
tete humerale. 


III. RUPTURE DE LA COIFFE DES ROTATEURS 

Syn : epaule pseudo-paralysee. 

Diagnostic 

Post-traumatique, ou par degenerescence tendineuse. Perte de la 
mobilite active avec conservation de la mobilite passive. 

Explorations 

Radiographie : ascension de la tete humerale. 

Arthrographie : remplissage et visualisation de la bourse sous-acromio- 
delto'fdienne. 


IV. TRAITEMENT 

1. Infiltrations peri- ou intra-articulaires de corticoi'des. 

2. Anti-inflammatoires non stero’idiens. 

3. Reeducation fonctionnelle. Rarement chirurgie (acromiectomie, 
ablation d’une calcification tendineuse, reinsertion des tendons). 
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SYNDROME POLYALGIQUE IDIOPATHIQUE 
DIFFUS 

Syn : SPID, poly-enthesopathie, fibromyalgie primitive, fibrosite. Touche surtout 
la femme a Page moyen de la vie. Association frequente a une asthenie, a des per- 
turbations du sommeil et a des troubles psychologiques (depression-anxiete). 

Diagnostic 

1. Etat douloureux a predominance axiale, mais pouvant aussi inte- 
resser les articulations, les muscles et les insertions tendineuses peri- 
pheriques. 

2. S’accompagne de points anormalement douloureux a la pression 
dans des sites bien definis (region paravertebrale et insertions tendi- 
neuses surtout) qui constituent le critere majeur du diagnostic. 


Traitement 

Antalgiques ; prise en charge psychologique ; relaxation ; antidepres- 
seurs tricycliques ; le traitement le plus « classique » est l’amitryptilline 
a dose tres faible (administre en gouttes) au debut (1 mg le soir) et en 
augmentant progressivement, sans depasser la dose de 30 a 50 mg/j. 
Des etudes recentes plaident pour l’efficacite de la gabapentine et de la 
pregabaline. 


EPICONDYLITE 


Syn : « tennis elbow », epicondylalgie. Tendinite d’insertion des muscles epicon- 
dyliens au coude. Frequente dans certains spdrts (tennis, escrime, golf). 

Diagnostic 

1. Douleurs de la region ^icSsfidylienne, favorisees par la repetition 

d’un geste. a 

2. Douleurs reproduites par la pression locale, et par certains mou- 
vements de la main (prehension, extension contrariee). 

3. Mobilite du coude : normale. 


Traitement 

Mise au repos du coude, infiltrations locales, physiotherapie. 


MALADIE DE DUPUYTREN 

Processus de fibrose concernant l’aponevrose palmaire moyenne, habituelle- 
ment bilateral, chez un homme plus souvent, apres 50 ans. Cause inconnue, mais 
1’ existence d’un diabete, d’une hepatopathie cirrhotique, d’une comitialite, sem- 
blent etre des etats predisposants. 

Diagnostic 

Fonde sur la perception de nodosites indurees palmaires, puis, a un 
stade tardif, la retraction aponevrotique et la flexion irreductible des 
doigts, debutant et dominant au bord cubital de la main. 

Traitement 

La corticotherapie en injection locale associee aux seances d’exten- 
sion peut retarder l’heure de la resection chirurgicale. Les recidives 
sont possibles. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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CERVICALGIES 

Deux tiers de la population souffriront de cervicalgies a un moment de leur vie. 
La frequence maximum survient a l’age moyen de la vie. Ne pas attribuer systema- 
tiquement la douleur a l’arthrose mise en evidence sur les radiographies, car dans 
une population de sujets ages de 60 a 65 ans ayant une arthrose cervicale radio- 
logique, 95 % des hommes et 75 % des femmes n’en souffrent pas. 

Diagnostic 

1. Douleur cervicale ou occipitale, augmentee par la mobilisation du 
cou, parfois accompagnee d’irradiations a distance : cephalees, hypo- 
esthesie du cuir chevelu (nevralgie d’Arnold), douleurs scapulaires ou 
brachiales, et de sensations vertigineuses. 

2. Mobilite cervicale limitee. 

3. Signes musculaires (contracture, sensibilite anormale a la pression). 

Traitement 

Antalgiques, parfois sur un traitement bref par anti-inflammatoires et 
une immobilisation par collier cervical, et surtout sur une prise en 
charge ulterieure par la reeducation des muscles cervicaux. 




DORSALGIES 

Les causes sont nombreuses. 

1 . Origine vertebrale : 

a) douleurs mecaniques : demineralis^oS>osseuse avec tassement, troubles 
statiques (cyphose, scoliose), dorsalgig ; fdnctionnelle benigne de la femme jeune 
(radiographies normales) ; 

b) douleurs inflammatoires : sponSlylodiscite, affections malignes du rachis, 
spondylarthrite ankylosante, tume fy rachidiennes. 

2. Douleurs dorsales d’origine viscerale : ulcere gastro-duodenal, pancreatite, 
anevrisme aortique, coron&rite, mmeur mediastinale. 

CRURALGIES 


Radiculalgie L3, L4 ou souffrance du nerf crural. Moins frequente que la scia- 
tique. Causes : 

1. Cruralgies d’origine rachidienne : causes identiques a celles des sciatiques. 

2. Cruralgies tronculaires : hematome ou abces du psoas, tumeur retroperito- 
neale, tumeur du petit bassin, appendicite retrocaecale (presence frequente d’un 
psoitis). Diabete. 


Diagnostic 

Douleur a la face posterieure et externe de la fesse, anterieure de la 
cuisse jusqu’au genou (L3), se poursuivant a la face antero-interne de 
la jambe (L4). Hypoesthesie dans le meme territoire ; diminution de la 
force du quadriceps ; diminution ou abolition du reflexe rotulien. 


LOMBALGIES MECANIQUES 

Douleurs chroniques ou episodiques, survenant souvent a la suite d’efforts ; 
douleurs soulagees par le repos, aggravees par les activites. 

Diagnostic 

Rigidite douloureuse lombaire, point douloureux a la pression para- 
vertebrale sur un ou plusieurs etages vertebraux. 
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Explorations 

Radiographies : parfois normales ; pincement discal avec parfois dis- 
carthrose ; arthrose inter-apophysaire posterieure, spondylolisthesis 
degeneratif, s’ integrant parfois dans un syndrome trophostatique de la 
post-menopause avec obesite, cyphose dorsale et hyperlordose lombaire. 

Traitement 

1. Lombalgies aigues : repos en decubitus ; anti-inflammatoires non 
steroi'diens, infiltrations epidurales de corticoides. 

2. Lombalgies rebelles : massages, corset platre. 

3. Lombalgies chroniques : lombostat en coutil baleine. 

LOMBO-SCIATIQUES PAR HERNIE DISCALE 

Compression radiculaire L5 ou SI, par une hernie L4-L5 ou L5-S1, liee a une fis- 
suration du disque intervertebral. 

Diagnostic 

Fonde sur : 

1. Topographie de la douleur : 

a) sciatique L5 (hernie discale L4-L5) : douleur de la fesse, face pos- 
terieure de cuisse, face antero-externe de jambe, en avant de la malleole 
externe, dos du pied, gros orteil ; 

b) sciatique SI (hernie L5-S1) : fesse, faceposterieure de cuisse et de 

jambe, en arriere de la malleole externe, bord externe du pied vers le 
cinquieme orteil. ! \ 

2. Caracteres de la douleur : a pparitic in apres un effort, calmee par le 
decubitus, majoree par la topx et la defecation, reveillee par la manoeuvre 
de Lasegue (lors de l’elevation du membre inferieur) et par la pression 
sur l’espace interlamaire correspondant ( signe de la sonnette ). 

3. Episodes anterieurs comparables, ou lombalgies recidivantes. 

4. Raideur rachidienne lombaire avec souvent attitude anormale du 
rachis « en baionnette » ou en cyphose. 

5. Anomalies de l’examen neurologique : hypoesthesie radiculaire, 
deficit moteur (releveurs du pied et des orteils dans l’atteinte L5 empe- 
chant la marche sur les talons ; muscles de la loge posterieure de jambe 
dans l’atteinte SI, empechant la marche sur la pointe des pieds), aboli- 
tion ou diminution du reflexe achilleen dans l’atteinte SI. 

Explorations 

1. Radiographies : diminution globale de la hauteur du disque (L4-L5 
pour la radiculalgie L5, et L5-S1 pour la radiculalgie SI) ; baillement 
electif posterieur ou lateral du disque, sensibilise par les epreuves 
dynamiques. Radiographies parfois normales. 

2. En cas de doute : tomodensitometrie, saccoradiculographie 
(exceptionnellement) ; parfois discographie ou imagerie par resonance 
magnetique. 

Principales complications 

Sciatique hyperalgique, sciatique paralysante, syndrome de la queue 
de cheval, avec troubles sphincteriens. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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Traitement 

1. Repos au lit strict ; anti-inflammatoires non stero'idiens ; antalgiques ; 
infiltrations epidurales de corticoi'des. Lombostat platre au decours. 

2. Chimionucleolyse. 

3. Chirurgie : ablation de la hernie et curetage discal en cas d’echec 
du traitement medical bien conduit pendant 2 a 3 mois ; y recourir 
d’urgence pour certaines complications (sciatique hyper-algique ou 
par alys ante). 

LOMBALGIES ET SCIATIQUES 
« INFLAMMATOIRES » 

Diagnostic 

Evolution d’une seule tenue avec aggravation progressive, chez un 
malade sans antecedents rachidiens ; douleurs non calmees par le 
decubitus, reveillant la nuit. 

Principales causes 

1. Spondylarthrite ankylosante (voir p. 1100). 

2. Spondylodiscite (voir p. 1131). 

3. Lesion vertebrale tumorale (metasta^e; myelome) : condensation, 
osteolyse avec ou sans tassement vertebral (interet du scanner, de la 
scintigraphie si les radiographies spat hojrmales). 

4. Tumeur intrarachidienne Qjeurinome, meningiome) : radiogra- 
phies souvent normales, hyperprpf^inorachie, diagnostic a la saccora- 
diculographie, au scanner o^ a^IRM. 

5. Meningoradiculite (maladie de Lyme, voir p. 778) : antecedent de 
piqure de tique, hypercelluktfite et hyperproteinorachie a l’examen du 
liquide cephalorachidien. 

6. Parfois compression dans les parties molles : anevrisme arteriel, 
tumeur du petit bassin, de la fesse, de la cuisse. 

NEVRALGIE CERVICO-BRACHIALE 

Souffrance d’une ou de plusieurs racines nerveuses cervicales innervant le 
membre superieur. Touche surtout les sujets autour de 50 ans, les femmes plus 
que les hommes. Le role de l’arthrose cervicale, des traumatismes et des micro- 
traumatismes est important. Causes : lesions degeneratives, hernie discale, metas- 
tase osseuse, spondylodiscite infectieuse, neurinome, syringomyelie. 

Diagnostic 

1. Crise parfois precedee de signes rachidiens precurseurs (douleurs 
cervicales, torticolis, raideur douloureuse de la nuque). 

2. Debut de la douleur aigue en cas de hernie discale ou progressif 
pour les lesions degeneratives. La douleur est souvent intense, avec 
une composante nocturne. 

3. Le trajet douloureux depend de la racine atteinte, dont 1’elongation 
la reveille : 

a) C5 : face externe de l’epaule et du bras (sans depasser le coude) ; 

b) C6 : face externe de l’epaule, du bras, de l’avant-bras jusqu’au 
pouce et a l’index ; 
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c) C7 : epaule, partie mediane du bras, de l’avant-bras, jusqu’au 
medius ; 

d) C8 : partie interne du bras, de l’avant-bras, jusqu’aux 4 e et 
5 e doigts. 

4. Des paresthesies accompagnent souvent la douleur, qui irradie 
parfois vers la poitrine. II existe parfois une diminution de la sensibilite, 
une abolition des reflexes osteo-tendineux et rarement une diminution 
de la force motrice dans le territoire de la racine lesee. 

5. Limitation des mouvements du cou. 

6. Un tableau clinique proche peut etre la consequence d’une 
compression des troncs nerveux du plexus cervical d’origine muscu- 
laire ( syndrome des sealeries ) ou osseuse ( syndrome du defile costo- 
claviculaire). 


Explorations 

1. Les radiographies peuvent montrer des modifications arthro- 
siques, un pincement discal ou d’autres anomalies dans les nevralgies 
« symptomatiques ». 

2. Ces images peuvent etre precisees par l’examen tomodensito- 
metrique ou FIRM en cas de doute ou d’evoluttmi inhabituelle. 

Traitement 

1. Dans les nevralgies cervico-brachiales liees aux lesions arthro- 
siques, le traitement repose sur le reptS< r les antalgiques, le myo- 
relaxants, un traitement anti-inflammatoire sur une periode limitee et 
eventuellement le port d’un collier cervical. 

2. En cas de hernie discale,, un traitement corticoi'de peut etre pres- 
ent initialement. 

SYNDROME DU CANAL LOMBAIRE ETROIT 


Souffrance des racines de la queue de cheval comprimees dans un canal spinal 
dont les dimensions sont reduites, de maniere congenitale, et/ou par remaniement 
arthrosique des disques et des articulations inter-apophysaires posterieures. 


Diagnostic 

1. Claudication intermittente radiculaire, interessant plusieurs 
racines de la queue de cheval, de maniere habituellement bilaterale 
(douleur radiculaire apparaissant a la marche, et s’attenuant en 
quelques minutes a l’arret). 

2. Parfois troubles genito-sphincteriens. 


Explorations 

1. Ponction lombaire difficile, parfois « blanche ». 

2. Retrecissement du canal spinal parfois evoque sur les radio- 
graphies et les tomographies ; confirmation par saccoradiculographie, 
scanner, et surtout IRM. 


Traitement 

Chirurgical : laminectomie decompressive ; eventuellement nucleo- 
lyse si participation discale et contre-indication chirurgicale. 


MALADIES DES OS ET DES ARTICULATIONS 
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SPONDYLODISCITES INFECTIEUSES 

Evolution aigue ou subaigue. Touche le plus souvent un seul etage. Origine 
tuberculeuse, staphylococcique, brucellienne, typhique, ou secondaire a une sep- 
ticemie (Staphylocoque dore ou bacille Gram negatif). 

Diagnostic 

1. Douleur progressive, permanente, nocturne, et raideur rachi- 
dienne localisee. 

2. Fievre, asthenie, amaigrissement. 

3. Notion d’une infection tuberculeuse ou d’une porte d’entree infec- 
tieuse. 


Explorations 

1. Radiologie : pincement global du disque avec flou, erosion et 
geodes des plateaux vertebraux adjacents. Opacite paravertebrale d’un 
abces parfois (tuberculose surtout). Images precisees si besoin par 
FIRM. 


2. Vitesse de sedimentation augmentee. 

3. Ponction ou ponction-biopsie discale ■ exceptionnellement abord 
chirurgical. 

Principales complications 

Compressions radiculaires ou me^tjllaires, abces a distance et fistu- 
lisation, metastases septiques. 

A/ 

Traitement 

1. Antibiotherapie adaptee au germe et prolongee (au moins 3 mois). 

2. Immobilisation (lit dur, coquille platree). 

3. Traitement chirurgical des compressions neurologiques, des 
abces eventuels. 


FRACTURE DE FATIGUE 

Fissure osseuse, survenant sur un os sain, le plus souvent sous Finfluence d’un 
surmenage mecanique inhabituel, sans traumatisme. Touche les adultes jeunes et 
les sujets ayant depasse la cinquantaine. Localisations : surtout les metatarsiens, 
le tibia, le perone, le col du femur, le bassin, les cotes. 

Diagnostic 

Douleur localisee, apparue au decours d’une activite inhabituelle. 

Explorations 

1. Radiographie : parfois normale au debut ; fissure osseuse ; appari- 
tion secondaire d’une image de cal osseux. 

2. Scintigraphie : hyperfixation localisee precoce. 

Traitement 

Immobilisation temporaire ou mise en decharge du segment du 
membre concerne. 



Lesions traumatiques 
des membres, du tronc 
et du crane 

par L. Sedel 


GENERALITIES SUR LES ENTORSES 


I. ENTORSE BENIGNE 

Distension ligamentaire simple. 


Diagnostic 

Douleur exquise a retirement, avec points douloureux a l’insertion 
ligamentaire ; oedeme important. 

Traitement 

Elle guerit simplement, soit avec infiltration ligamentaire d’anesthe- 
sique, soit par immobilisation d<^& afcTsemaines. 


II. ENTORSE GRAVE 

Rupture ligamentaire. 






Diagnostic 

Se reconnaTt a l’existerfce d’un mouvement anormal et, sur un cliche 
pris en position forcee, d’un baillement articulaire. 


Traitement 

Une immobilisation platree, prolongee 4 a 6 semaines, peut apporter 
la cicatrisation du ligament, mais la reparation chirurgicale est souvent 
preferable surtout chez un sportif. 


GENERALITES SUR LES FRACTURES 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La douleur spontanee tres vive au niveau du trait de fracture. 

2. La deformation locale des qu’il y a un deplacement suffisant. 

3. Souvent la perception, involontaire, d’une mobilite anormale du 
foyer de fracture lors de l’examen le plus prudent. 

4. Parfois l’apparition secondaire d’une ecchymose caracteristique. 

5. Un seul de ces symptomes impose un cliche radiographique qui 
peut seul affirmer une fracture sans deplacement. 

6. Ne jamais omettre de rechercher des complications associees : 
lesions vasculaires, nerveuses, cutanees. 
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Examens radiographiques 

1. Diaphyses : cliches de face et de profil prenant toujours la totalite 
du segment de membre et les articulations voisines. 

2. Epiphyses et articulations : cliche de face, cliche de profil vrai de 
l’articulation (c’est-a-dire a l’epaule « profil axillaire »), cliches de trois 
quarts dans certains cas, en particulier a la hanche. 

3. Cotes : interet de cliches obliques pour explorer la partie moyenne 
de l’arc costal, mal vue sur le cliche de thorax de face. 

4. Rachis : dans tous les cas, cliches de face et de profil, centres ; en 
cas de luxation, cliches de trois quarts ; pour l’odontoide : le cliche de 
face se prend bouche ouverte ; pour la 7 e vertebre cervicale, le cliche 
de profil ne la montre que si on abaisse fortement les epaules pendant 
la prise du cliche. 

5. En cas de fractures complexes, de l’epaule, du rachis, de la hanche, 
du calcaneum, du coude... faire aussi un scanner. Les images actuelles 
avec reconstruction 3D sont particulierement interessantes. On 
complete aussi souvent avec une IRM pour mieux voir l’etat des parties 
molles. 


Traitement m 

Doit etre entrepris en milieu specialise. 

1. Reduction, eventuellement en urgence pour eviter des complica- 
tions cutanees ou vasculaires. 

2. Indication operatoire d’osteosynthese secondaire habituelle. 

3. La reeducation qui suit la periode d’immobilisation doit etre uni- 
quement active, mettant en jeu JLa contraction volontaire de tous les 
groupes musculaires, sans hj^natsjs^ayer de forcer le jeu d’une articu- 
lation encore enraidie et douloureuse. 



FRACTURE OUVERTE 

C’est une fracture compliquee : le danger est l’infection de l’os et des parties 
molles. Le pronostic est fonction de la rapidite du traitement et de sa qualite. 


Traitement 

1. S’il y a issue d’os a l’exterieur, ne jamais ceder a la tentation de le 
rentrer : appliquer un pansement sterile et immobiliser le membre brise 
dans une attelle. 

2. Surtout faire appel a un chirurgien : l’intervention consiste en un 
nettoyage chirurgical de la plaie, une reduction et une immobilisation 
de la fracture. 

3. Ne pas oublier la sero-anatoxinotherapie antitetanique. Toujours 
entreprendre un traitement antibiotique. 


DELAIS DE MOBILISATION DES FRACTURES 
LES PLUS FREQUENTES 

La consolidation d’une fracture est un phenomene progressif auquel on ne 
peut assigner de delai precis. Dans le tableau 178 sont indiques les delais habi- 
tuels de mobilisation (membre superieur) et remise en charge progressive 
(membre inferieur). 
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Tableau 1 78. — Fractures : temps de mobilisation (membre superieur) 
et de remise en charge progressive (membre inferieur). 



FRACTURE 

TRAITEMENT 
ORTHOPfiDIQUE SEUL 

OSTfiOSYNTHfiSE 

Membre 

superieur 

(mobilisation) 

Clavicule 

4 semaines 

Exceptionnelle 

Humerus ext sup 
diaphyse 
ext inf 

2-3 semaines 

6-10 semaines 
Exceptionnel 

l re semaine 

1-2 semaines 
l re semaine 

2 os de l’avant-bras 
adulte 
enfant 

Exceptionnel 

8 semaines 

12-16 semaines 
Exceptionnelle 

Radius ext inf 

4-6 semaines 

4-6 semaines 

Scaphoide 

8-16 semaines 

6 semaines 

Metacarpien 

4 semaines 

l re semaine 

Membre inferieur 
(mise en charge) 

Femur col 

diaphyse 
ext inf 

Exceptionnel 

• 

Rare /.v^ 
Exceptionnel 

Prothese : 1 semaine 
Osteosynthese : 

1-12 semaines* 

1-12 semaines 

3 mois 

Tibia ext sup 
diaphyse 
bimalleolaire 

8-12 se^naines 

2 semaines* 

6-8 semaines 

8-12 semaines 

1-12 semaines* 

6-8 semaines 

Calcaneum 

3 semaines 

3 semaines 


* Selon la methode therapeutique .utilise. Aofceviations : ext : extremite ; sup : superieure ; inf : inferieure. 


LESIONS TRAUMATIQUES DE L’APPAREIL 
LOCOMOTEUR LE PLUS SOUVENT MECONNUES 


Tableau 179. — Lesions traumatiques de I’appareil locomoteur 
le plus souvent meconnues. 



DIAGNOSTIC 

SOUVENT porte: 

SIGNE DEVANT ATTIRER 

l’attention 

EXAMEN UTILE 

AU DIAGNOSTIC 

Luxation acromio- 
claviculaire 
peu deplacee 

Contusion 
de l’epaule 

« Touche de piano » 
au niveau 
de l’articulation 
acromio-claviculaire 

Cliches comparatifs 
des deux epaules 

Luxation posterieure 
de 1’epaule 

Contusion 
de l’epaule 

Rotation interne 
irreductible du bras 

Cliche de « profil 
axillaire » de l’epaule 

Fracture 
de Monteggia 

Fracture isolee 
du cubitus 

Aucun 

Cliche de l’avant- 
bras prenant 
le coude, revelant 
la luxation du radius 

Fracture 
du scaphoide 

Entorse du poignet 

Point douloureux 
dans la tabatiere 
anatomique 

Scanner du poignet 
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Tableau 179. — Lesions traumatiques de I’appareil locomoteur 
le plus souvent meconnues. (suite ) 



DIAGNOSTIC 

SOUVENT PORTS 

SIGNE DEVANT ATTIRER 

l’attention 

EXAMEN UTILE 

AU DIAGNOSTIC 

Luxation 
retrolunaire 
du carpe 

Entorse du poignet 

Importance de 1’impo- 
tence, douleurs dans 
les doigts (irritation du 
nerf median) 

Lecture attentive 
du cliche de profil 
du poignet montrant 
la luxation + scanner 

Fracture engrenee 
du col du femur 

Contusion 
de la hanche 

Aucun 

Cliche systematique 
des hanches 
douloureuses 
apres traumatisme 

Luxation 
traumatique 
de la rotule sponta- 
nement reduite 

Entorse 
ou contusion 
du genou 

Douleur au bord 
interne de la rotule 

Cliche en incidence 
femoro-patellaire 

Fracture 
de l’astragale 
non deplacee 

Entorse 
du cou-de-pied 

Aucun 

Cliches du pied : 
incidence dorso- 
plantaire et profil 

Fracture 
de l’odontoi'de 
sans troubles 
neurologiques 

Contusion du cou 

Aucun 

Cliche de profil 
centre sur C1-C2 
et de face, 
bouche ouverte. 
Scanner et IRM 

Fracture-luxation 
de C7 sans troubles 
neurologiques 

Contusion du cou 

) 

Cliche du cou 
de profil en abaissant 
fortement les epaules 
pour degager C7. 
Scanner et IRM 

Rupture du tendon 
d’Achille 

Entorse ' 
de la cheville / 

Impossibility 
de se mettre 
sur la pointe du pied 

Signe de Campbell- 

Thomson 

(voir p. 1 148) 

Rupture isolee 
du ligament croise 
anterieur du genou 

Entorse benigne 
du genou 

Aucun 

Mouvement de tiroir 
anterieur a 20° 
de flexion 

Luxation 
traumatique 
de la rotule 
spontanement 
reduite 

Entorse du genou 

Pas de signes 
ligamentaires 

Douleur au bord 
interne de la rotule. 
Rotule tres mobile 
dans le plan 
transversal 

Entorse grave 
du rachis cervical 

Traumatisme benin 
du cou 

Aucun 

Cliches de profil 
du rachis cervical 
en flexion 
et en extension 


FRACTURE DE LA CLAVICULE 

Fracture benigne exceptionnellement compliquee de lesions vasculo- 
nerveuses (vaisseaux axillaires et plexus brachial) ou pleurales (atteinte du 
dome pleural). 

Traitement 

1. La reduction est habituellement aisee, en portant l’epaule, done le 
fragment externe, en haut, en dehors et en arriere. 
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2. La contention est tres difficile a realiser : methode classique de 
Couteaud (blesse couche, l’epaule debordant en porte a faux en dehors 
du lit). En pratique, utiliser soit un bandage en forme de 8, soit la simple 
echarpe de Mayor. 

3. L’indication d’une osteosynthese par plaque est exceptionnelle. 


LUXATION ACROMIO-CLAVICULAIRE 

Lesion assez frequente, surtout chez les sportifs. 

Traitement 

1. Dans le cas le plus frequent, limite a une subluxation de la clavi- 
cule vers le haut, la guerison est obtenue simplement par immobilisa- 
tion en echarpe pendant quelques jours. Ne pas chercher a reduire et 
accepter une saillie claviculaire inesthetique. 

2. Seules les luxations a grand deplacement justifient une reduction 
et une contention chirurgicales. 


LUXATIONS DE L’EPAULE 

I. LUXATION ANTERO-INTERNE 


La plus frequente des luxations. Peut se compliqqer de paralysie du nerf circon- 
flexe, de fractures parcellaires associees. Celaj€lid rliecessaire un examen clinique 
complet du membre superieur et un cliche avant route reduction. 




Diagnostic 

Base sur : 

1. L’attitude du bras en abc^^tei^^irreductible. 

2. Le vide sous-acromial. 

3. Rechercher soigneusement, avant toute reduction, une paralysie 
du circonflexe sur la perteMe sensibilite de la partie externe du moi- 
gnon de l’epaule et la peffte de contraction active du delto'fde. 


Traitement 

1. La reduction peut parfois se faire precocement, sans anesthesie, 
soit par traction sur le bras en legere abduction, soit par la manoeuvre 
de Kocher (reduction progressive de l’abduction du bras, puis rotation 
externe) executee tres prudemment. Sinon, I’anesthesie generate per- 
mettra une reduction aisee qui sera controlee par des cliches. 

2. Chez le sujet jeune, le risque est la recidive dans les mois ou les 
annees qui suivent, de la luxation pour des accidents de plus en plus 
minimes. Le traitement est alors chirurgical. 

3. Chez le sujet age, une raideur douloureuse de l’epaule peut per- 
sister longtemps. 

II. LUXATION POSTER! EURE 

Beaucoup plus rare. Elle se voit surtout au cours de crises convulsives (comi- 
tialite, electrochoc). 

Diagnostic 

1. Attitude en rotation interne irreductible. 

2. Le cliche de face de l’epaule ne permet pas d’affirmer le diagnostic ; 
un cliche de profil vrai (profil axillaire) est necessaire et montre la tete 
en arriere de la glene. 
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3. Si un doute persiste ou si le cliche de profil strict ne peut etre rea- 
lise, il faut demander un scanner. 

Traitement 

Reduction sous anesthesie generale et immobilisation de l’epaule en 
rotation externe. 


III. LUXATIONS ANCIENNES 

Sont souvent bien supportees. Leur reposition sanglante est difficile et pas tou- 
jours couronnee de succes. 


FRACTURE DE L’EXTREMITE SUPERIEURE 
DE L’HUMERUS 

Se voient surtout chez les sujets ages. 


I. FRACTURES DU COL CHIRURGICAL 

Extra-articulaires, de bon pronostic quant a la recuperation de la mobilite sca- 
pulo-humerale. 


Traitement 

1. Quand elles sont engrenees, la simple immobilisation, dans un ban- 
dage coude au corps pendant 2 a 3 semaines? suffit a rendre l’epaule 
assez indolente pour commencer la reeducation. 

2. En cas de deplacement important, la r^dutetion sous anesthesie 
generale est necessaire. Son echec peut .eondufre a la reduction opera- 
toire avec osteosynthese. 

II. FRACTURES ARTICULAIREf\ 

Elies detachent la tete humerpje d’une part, le trochiter et parfois le trochin de 
1’autre. Non reduites, elles aboutissent a une disorganisation des surfaces articulaires, 
d’ou un enraidissement de la scapulo-humerale. Mais la mobilite scapulo-thoracique 
y supplee en partie et peut suffire enparticulier chez des personnes agees. 


Traitement 

1. Chez le sujet jeune, la reduction chirurgicale doit etre tentee pour 
permettre une reduction correcte et une mobilisation rapide. 

2. Chez le sujet age et dans les fractures complexes, il vaut mieux 
mettre d’emblee une prothese humerale simple. 


SYNDROME DE VOLKMANN 

Retraction ischemique des flechisseurs des doigts. Elle est la consequence d’un 
syndrome des loges de l’avant-bras non traite. Habituellement associee a une 
atteinte des nerfs de l’avant-bras, elle aussi d’origine ischemique. Elle s ’observe 
surtout apres fracture de l’extremite inferieure de l’humerus chez l’enfant et dans 
toutes les compressions directes des muscles flechisseurs : hematome d’une frac- 
ture, contusion de l’avant-bras ou surtout platre circulaire trop serre. 

Diagnostic 

1. Doit etre fait dans les heures qui suivent sur des signes d’alarme : 
douleurs vives, doigts inertes, insensibles, violaces ou froids. Ces 
signes imposent, de toute urgence, la levee de la compression (ablation 
du platre), prise des pressions avec un manometre et eventuellement 
ouverture chirurgicale des aponevroses qui peut encore eviter 
1’ischemie irreversible a un stade precoce. 
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2. La retraction elle-meme s’installe dans les semaines suivantes, 
cependant que les paralysies, precocement apparues, peuvent regresser 
de fagon importante. 

3. Au stade de sequelles, le diagnostic est fait sur la griffe des doigts 
(hyperextension de la metacarpo-phalangienne, flexion des interphalan- 
giennes), partiellement reducible par mise en flexion du poignet (qui, 
dans les cas les plus graves, peut lui aussi garder une flexion irreduc- 
tible). Une evaluation des paralysies complete l’examen. 

Traitement 

Allongement des muscles retractes s’ils restent contractiles (desin- 
sertion des flechisseurs). Eventuellement, transplantations tendineuses 
en cas de paralysies. 

FRACTURE DE L’OLECRANE 

S’il y a deplacement, elle doit etre operee par cerclage ou vissage du fragment. 
Peut laisser une raideur partielle du coude. 


enfant entre 18 mois et 3 ans. 


LUXATION DU COUDE 

Syn : pronation douloureuse. Se voit surtout/ chezl’e n 

Diagnostic 

1. Saillie de l’olecrane en arrierejayec perte des rapports normaux 
des trois saillies osseuses du coude : olecrane, epitrochlee, epicondyle 
(comparer avec le cote sain, mis dans la meme position de flexion que 

ils radial, Ja mobilite des doigts. 

Traitement 

La reduction est en general facile, parfois sans anesthesie : tourner la 
paume de la main en avant (supination), en meme temps, replier l’avant- 
bras sur le bras. Toujours la verifier par des cliches. Immobilisation de 
12 a 15 jours. Jamais de massages, mais reeducation active assistee. 


le cote traumatise) 
2. Verifier le poul: 


FRACTURE DES DEUX OS DE L* AVANT -BRAS 

Frequente chez l’enfant. A cote des fractures « sous-periostees » ou « en bois 
vert », facilement reduites par manoeuvres externes, existent aussi des fractures a 
grand deplacement, comparables a celles de l’adulte, et pouvant necessiter l’inter- 
vention chirurgicale. Chez l’adulte, elles sont rares, atteignant soit le radius ou le 
cubitus seul, soit plus souvent les deux. Devant une fracture du cubitus isolee, tou- 
jours penser a la fracture de Monteggia (voir ci-dessous). 

Traitement 

1. L’osteosynthese par des plaques est en regie generate necessaire 
pour obtenir une reduction exacte, seul garant d’une bonne recuperation 
de la pronosupination. Elle est delicate. Les pseudarthroses ne sont pas 
rares. 

2. Dans l’immobilisation platree, ne jamais utiliser de platre circulaire : 
toujours le fendre sur le bord cubital du poignet et de I’avant-bras. 
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FRACTURE DE MONTEGGIA 

Fracture du tiers superieur du cubitus associee a une luxation de la tete radiale, 
le plus souvent en avant. 

Attention ! Pour ne pas meconnaitre la luxation du radius, tout cliche d’une frac- 
ture de l’avant-bras doit prendre le coude, tant de face que de profil, et, chez 
1’ enfant, on doit toujours radiographier les 2 coudes pour comparer. 

Traitement 

La reduction de la tete radiale se fait en meme temps qu’on reduit la 
fracture du cubitus, mais l’instabilite est frequente. L’osteosynthese est 
tres souvent indiquee. 


FRACTURE DE L’EXTREMITE INFERIEURE 
DU RADIUS 

Fracture de Pouteau-Colles. C’est la fracture la plus frequente. 


Diagnostic 

1. Base sur la deformation en dos de fourchette de l’extremite infe- 
rieure de l’avant-bras, et sur la deviation de la main en dehors. Cepen- 
dant, la deformation peut etre masquee par l’oedeme. 

2. II faut toujours obtenir un cliche de face et de profil avant 
d’affirmer qu’il ne s’agit que d’une contusion du poignet. 

Complications 

Cal vicieux si la reduction a ete incomp 
reproduit. II peut etre bien tolere mais 
tion et provoque des douleurs au nivea 



tion de celle-ci peut etre uti 


xm si le deplacement s’est 
'retentit sur la pronosupina- 
de la tete cubitale, une resec- 


Traitement 

La plupart des fractures soW actuellement operees. 

1. Pour les fractures simples, brochage par deux ou trois broches. 

2. Pour les fractures plus complexes, utilisation de fixateur externe 
et/ou des plaques. 

3. Immobilisation de 30 jours au moins, avec reeducation immediate 
des doigts. 



FRACTURE DU SCAPHOIDE 

Certaines pseudarthroses sont longtemps bien supportees, mais ceci ne doit 
pas faire renoncer a traiter activement les fractures recentes. 

Diagnostic 

Risque d’etre meconnue faute de radiographies, car ses signes fonc- 
tionnels sont discrets (toujours y penser en cas de douleur externe du 
carpe, ou lors de la mobilisation axiale du pouce), ou encore faute de 
pratiquer les radiographies en incidence oblique qui seules peuvent 
montrer certains traits de fracture. Un scanner est souvent utile. 

Traitement 

Les fractures deplacees sont generalement operees et fixees par une 
vis. Pour les autres, un platre de 3 mois prenant le premier metacarpien 
est necessaire. 
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LUXATION DU SEMI-LUNAIRE 

Beaucoup plus rare. Elle pose aussi un probleme de lecture radiographique 
delicat. 

Diagnostic 

Elle n’entrame pas de deformation evidente. Le diagnostic ne peut 
etre pose que sur une radiographie de profil strict du poignet. Au 
moindre doute, obtenir un scanner. Une fracture du scaphoi'de a grand 
deplacement peut etre associee a la luxation. 

Traitement 

La reduction orthopedique n’est pas toujours suivie de succes. 
L’intervention est alors necessaire. L’osteosynthese d’une fracture du 
scaphoi'de associee stabilise le carpe. 


FRACTURE DE LA BASE DU PREMIER 
METACARPI EN 


C’est la fracture des boxeurs. Dans la fracture de Bennett, a la fracture de la 
base du l er metacarpien s’associe une luxation vers le haut de l’ensemble de l’os, 
qui diminue les possibilites d’ecartement du ponce. 

Traitement 

Le brochage fixant la reduction est preferable au platre simple, dans 
lequel la luxation peut se reproduitf(5J^%^ 

<sr 

FRACTURES DES METACAl 
ET DES PH ALA I* 


:arpiens 


Peuvent laisser des $eq’CLellel y genantes par raideur ou deviation du doigt, si le 
traitement n’est pas particulijefement precis. 



Traitement 

Si la reduction orthopedique ne paraTt pas parfaite, l’osteosynthese 
par broche le plus souvent ou plaque est necessaire. 


PLAIES DE LA MAIN 

Si beaucoup sont superficielles et benignes, elles peuvent etre plus profondes qu’il 
n’y paralt (piqures ou coupures en particular) et comporter alors des lesions tendi- 
neuses ou nerveuses dont la meconnaissance aurait les plus graves consequences. 
Seul l’examen clinique attentif et complet permet de soup^onner ces lesions ; il gui- 
dera l’exploration, puis la reparation chirurgicale, toujours au bloc operatoire. 

I. LESIONS NERVEUSES 

Diagnostic 

Se reconnaissent a une zone d’anesthesie dont la topographie est 
caracteristique (tronc du median, du cubital, une ou plusieurs branches 
digitales ou collaterals) (voir Topographie sensitive de la main, p. 1155). 

Traitement 

Elies pourront habituellement etre reparees en urgence par suture 
(ou meme greffe), avec des resultats souvent bons. Se rappeler la gra- 
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vite fonctionnelle des anesthesies pulpaires qui rendent le doigt prati- 
quement inutilisable. 

II. LESIONS TENDINEUSES 


Diagnostic 

1. Lesions des extenseurs au dos de la main et des doigts responsables 
d’attitudes vicieuses caracteristiques fonction du siege de la section : 

a) au dos de la main et de la metacarpo-phalangienne : flexion de 
1’ ensemble du doigt, pas d’extension active de la premiere phalange ; 

b) au dos de l’articulation P1-P2, deformation en boutonniere : 
flexion de Participation P1-P2 et extension de P2-P3 ; 

c) a l’insertion sur P3, doigt en maillet (mallet-finger) : flexion de 
l’articulation P2-P3. 

2. Lesions des tendons flechisseurs : 

a) pour les flechisseurs profonds, impossibility de flechir P3 sur P2 ; 

b) pour les superficiels, impossibility de flechir P2 sur PI, P3 restant 
etendue ; 

c) si les deux tendons sont interrompus, les deux deficits s’ajoutent 
(noter que la flexion de PI persiste, car elle est^assuree par les muscles 
interosseux). 


Traitement 

Les reparations tendineuses obeissenl 


>sent a des reg 


regies chirurgicales pre- 


cises. Leur reeducation est lente. Des sequelles sont frequentes. 


III. PLAIES ARTICULAIRES 


Elies peuvent se com 


pU^jer de fr. 


edoutables arthrites. 


Leur nettoyage et la fehneture de l’articulation doivent se faire sous 
anesthesie, en y associant une antibiotherapie. 


PANARIS 

Les infections de la main et des doigts doivent etre traitees avec beaucoup de 
soin car, des qu’il s’agit d’un panaris profond, l’avenir fonctionnel du doigt est en jeu. 

I. PANARIS SUPERFICIELS 

Furoncle du dos du doigt, lymphangite, panaris phlyctenulaire (en par- 
ticular peri-ungueal) guerissent avec des soins locaux simples (bains anti- 
septiques, incision de la phlyctene). Mais, ils peuvent cacher un panaris 
pulpaire profond, reconnu aux signes generaux et surtout a l’intensite de 
la douleur insomniante, a la perte de la souplesse normale de la pulpe. 

II. PANARIS PROFONDS 
Diagnostic 

1. L’atteinte de la gaine des flechisseurs est marquee en principe par 
l’attitude du doigt en crochet irreductible, car l’extension est extremement 
douloureuse (mais si la gaine est ouverte, ce signe peut manquer), et par 
la douleur provoquee par la pression du cul-de-sac superieur de la gaine 
(a la paume ou au poignet selon qu’il s’agit d’un doigt median ou lateral). 
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2. L’atteinte osteo-articulaire primitive est marquee par une raideur 
douloureuse de l’articulation atteinte et, sur les cliches, par un pince- 
ment articulaire. 

Traitement 

1. Excision des tissus infectes et necroses sous anesthesie generate 
et sous garrot. 

2. Antibiotherapie adaptee aux germes. En cas d’atteinte osteoarticu- 
laire, la perte de l’articulation est trop souvent inevitable malgre le net- 
toyage, l’immobilisation et l’antibiotherapie. 


FRACTURES DU BASSIN 

Seules importent les fractures completes, verticales, de l’arc anterieur ou pos- 
terieur ou des deux (double fracture verticale de Malgaigne), ou bien les disjonc- 
tions symphysaire et sacro-iliaque. 


Principales complications 

1. Choc et hemorragie interne (hematome retroperitoneal), qui peu- 
vent etre tres severes, voire mortels. 

2. Lesions de l’appareil urinaire : dechirure vesicate sous- ou intrape- 
ritoneale, rupture de l’uretre membraneux/^^ 

Traitement 

1. En l’absence de complications urinaires, les fractures verticales 
seront reduites par traction continue forte sur le membre inferieur ; meme 
s’il persiste un petit chevauchement, la consolidation est reguliere avec un 
bon pronostic fonctionnel. Le§ disjonctions pubiennes seront reduites par 
rapprochement des deiix ailes iliaques ; l’emploi d’un fixateur externe 
place a la partie anterieure-d^s cretes iliaques est plus efficace et plus 
confortable que celui de la sangle de compression. L’osteosynthese directe 
est parfois indiquee. Des techniques de vissage radioguide pour les frac- 
tures associees de l’aileron sacre sont couramment pratiquees. 

2. Dans les fractures peu deplacees, reeducation immediate, lever 
precoce et appui aussitot que possible (15 a 20 jours). 

3. Intervenir d’urgence en cas de dechirure vesicale (suture et sonde 
a demeure) ou de lesions associees du rectum (anus iliaque temporaire 
indispensable). 

4. En cas de rupture de l’uretre, essai de catheterisme (externe ou bipo- 
laire apres cystostomie) pour obtenir la cicatrisation sur sonde a demeure. 
En cas d’echec, cystostomie et reparation secondaire de l’uretre. 


FRACTURES DU COTYLE ET LUXATION 
DE LA HANCHE 

Lesions graves, frequentes lors des accidents de la voie publique. 

Diagnostic 

1. Elies associent habituellement une luxation de la tete femorale, 
presque toujours en arriere, et une fracture du cotyle. Seuls de bons 
cliches de la hanche (de face et en incidences obliques) permettent un 
diagnostic precis. 
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2. Dans les polytraumatismes graves des accidents de la route, les 
fractures-luxations peuvent etre meconnues si on ne pratique pas sys- 
tematiquement une radiographie du bassin. 

3. Un scanner permet de mieux decrire les traits de fracture et les 
deplacements. 


Traitement 

1. De la luxation : 

a) Reduction d’urgence sous anesthesie generate par traction sur la 
cuisse, flechie a angle droit sur le bassin (controle radiographique 
immediat). Si la reduction est instable, appliquer une traction continue 
trans-tibiale et prevoir l’osteosynthese de la fracture du cotyle par un 
chirurgien specialise. L’interposition d’un fragment osseux entre tete et 
cotyle necessite l’ablation de celui-ci par voie sanglante. Sinon, reedu- 
cation precoce et reprise de l’appui vers le 2 e jour. 

b) Dans les luxations anciennes (soit reduction incomplete, soit 
necrose ischemique de la tete femorale), l’arthroplastie (prothese 
totale) reste une solution de secours. 

2. De la fracture du cotyle : 

L’osteosynthese du cotyle, necessaire quand les surfaces articulaires 
de la hanche sont gravement alterees, est particulierement difficile. 

FRACTURES DU COL DU FEM UR 
I. FRACTURES CERVICALES 

De siege sous-capital ou trans-cervical) elles sont graves par leur consolidation 
difficile et la frequence de la necrose ischemique de la tete femorale (pres de 50 % 
des cas avec deplacement). A ( ' 

Traitement 

1. Toujours chirurgical, quer que soit l’age et malgre le risque opera- 
toire, car le traitement orthopedique des fractures deplacees ne peut 
aboutir a la consolidation et done a la reprise de la marche. De plus, 
l’intervention permet d’eviter au maximum, par la mise au fauteuil des 
le lendemain, les complications de decubitus. La reduction suivie 
d’osteosynthese (clou, vis ou autre materiel) est imperative chez les 
blesses de moins de 70 ans. Au-dela, la mise en place d’une prothese 
metallique paraTt raisonnable a cause du risque ulterieur de necrose de 
la tete, done de reintervention. 

2. Pas d’appui avant 3 ou 4 mois apres l’osteosynthese. En revanche, 
reprise de la marche des que possible si Ton a mis une prothese. 

3. Pseudarthrose ou necrose de la tete pourront necessiter une rein- 
tervention pour obtenir la consolidation (osteotomie) ou remplacer la 
tete necrosee (prothese). 


II. FRACTURES CERVICO-TROCHANTERIENNES 
ET PERTROCHANTERIENNES 

Elies consolident toujours. 


Traitement 

L’osteosynthese est le traitement de choix car elle evite au maximum 
les complications de decubitus et permet le lever rapide. Elle se fait par 
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differentes methodes de fixation, vis plaque, ou clou Gamma qui per- 
mettent le plus souvent une reprise immediate de la marche. 


FRACTURE DE CUISSE 


Peut etre grave en raison du choc qu’elle entraTne et surtout en raison des 
risques d’infection et de pseudarthrose apres osteosynthese, de raideur du genou 
apres immobilisation prolongee. 

Traitement 

1. Le platre ne peut a lui seul maintenir la reduction d’une fracture 
diaphysaire. 

2. Deux methodes a discuter : 

a) L’extension continue, qui peut etre faite par traction collee chez le 
nourrisson et le petit enfant (traction a la verticale, « au zenith »), ou 
par broche trans-osseuse (sous la tuberosite anterieure du tibia) a un 
age plus avance. Chez Ladulte, elle devra etre maintenue 6 a 8 semaines 
et suivie d’un platre pelvi-pedieux pendant 2 mois. 

b) L’osteosynthese, dont la methode de choix est l’enclouage ver- 
rouille de Grosse et Kempf, qui permet le lever precoce et la reeduca- 
tion immediate du genou. C’est la methode tres generalement employee 
chez Ladulte. L’intervention se pratique a foyer ferme et necessite un 



1. Les simples fissure^ sonfNfcj^aitees par 3 semaines d’immobilisation 


2. L’intervention s’impose des qu’il y a un ecart interfragmentaire. Si 
une reduction exacte est possible, cerclage ou suture au fil metallique. 
Sinon, patellectomie partielle ou totale. Les lesions cutanees superfi- 
cielles peuvent retarder la chirurgie si le blesse n’est pas opere dans 
les 6 premieres heures, quand la plaie est encore « sterile ». II faut alors 
attendre la cicatrisation cutanee pour operer. 

3. Apres Lintervention, reeducation rapide du genou en gardant pen- 
dant 3 semaines une attelle de protection pour la marche. 


ENTORSES DU GENOU 


Leur frequence augmente avec la pratique des sports. II est important de faire 
un bilan precis des lesions car le traitement depend de leur gravite. L’impotence 
fonctionnelle ne reflete pas toujours Letendue des degats ligamentaires. L’examen 
clinique est le premier temps du diagnostic. Demander toujours des radiographies 
et souvent une IRM afin de voir les menisques ainsi que les ligaments. 

/. ENTORSE BENIGNE DU GENOU 

Diagnostic 

Absence de mouvements anormaux. 

Traitement 

Simple bandage ou orthese articulee maintenue 21 jours. 
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II. ENTORSE GRAVE DU GENOU 
Diagnostic 

Presence d’un mouvement anormal (signe de rupture ligamentaire) : 

1. En valgus : ligament lateral interne, le plus souvent atteint. 

2. En varus : ligament lateral externe. 

3. En tiroir anterieur : ligament croise anterieur frequent. 

4. En tiroir posterieur : ligament croise posterieur. 

5. Recherche d’un ressaut ou d’un pivot shift. 

Exploration 

La decouverte d’une laxite justifie la pratique d’une IRM qui confirme 
les lesions et verifie les menisques et les surfaces articulaires. 

Traitement 

Depend du terrain. Chez un sportif, reparation habituellement sous 
arthroscopie des lesions des croises, reinsertions des menisques. Repa- 
rations des lesions des ligaments lateraux. Ulterieurement, une reedu- 
cation specialisee de plusieurs semaines est necessaire. 


LESIONS DES MENISQUES 

Succedent a un mouvement force du genou (en ti 
un traumatisme mal defini, ou au relevement brusi 




sn torsion 
lsque d'ui 


le plus souvent), ou a 
e position accroupie. 


Diagnostic /“V ^ 

Base sur : 

1. Le blocage articulaire, habitueU&ient en demi-flexion, parfois rem- 
place par un flexum permanent discret. Mais certaines lesions ne se 
manifestent que par des poussees ctouloureuses d’hydarthrose. 

2. La douleur provoquee sur une corne meniscale. 

Explorations 

1. La radiographie simple est normale et permet d’eliminer les autres 
causes de blocage articulaire comme les corps etrangers. 

2. L’arthrographie est actuellement supplantee par 1’IRM. 


Traitement 

L’arthroscopie confirme de visu la lesion meniscale, et en permet 
aussi le traitement dans d’excellentes conditions d’efficacite et de beni- 
gnite. Presque toujours, la portion du menisque dechire sera enlevee et 
le menisque regularise. Dans certaines desinsertions peripheriques, le 
menisque pourra etre suture et done conserve. 


FRACTURE DE JAMBE 

Fracture frequente et souvent ouverte. Rechercher systematiquement des com- 
plications vasculo-nerveuses. 

Traitement 

II peut etre orthopedique ou operatoire. 

1. La reduction par manoeuvres externes d’une fracture deplacee se 
fait sous anesthesie generale, avec un dispositif de traction fixe. Un 
platre cruro-pedieux est ensuite applique pendant 2 a 3 mois. Les depla- 
cements sous platre sont frequents. 
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2. L’osteosynthese est indiquee d’emblee dans tous les cas pour cer- 
tains ; elle ne Test, pour d’autres, qu’en cas d’echec du traitement 
orthopedique. II s’agit d’une chirurgie specialisee qui n’est pas sans 
risques. Les traitements actuels font le plus souvent appel au clou cen- 
tromedullaire verrouille, exceptionnellement au fixateur externe en cas 
de complications cutanees. 


FRACTURES MALLEOLAIRES 

I. FRACTURES ISOLEES DE LA MALLEOLE EXTERNE 

Habituellement benignes si elles ne sont pas deplacees, cas le plus frequent. 
Mais elles peuvent etre associees a une dechirure du ligament lateral interne de 
la tibio-tarsienne et sont alors l’equivalent d’une fracture bimalleolaire. 

Traitement 

Elles peuvent etre simplement platrees pendant 4 semaines. 


II. FRACTURES DE LA MALLEOLE INTERNE 

Rarement isolees, plus souvent associees a une fracture du col du perone (frac- 
ture de Maisonneuve). Toujours demander une radiographie de I’ensemble du 
squelette jambier. 


Cv 


III. FRACTURES BIMALLEOLAIRES , 

Le mecanisme habituel est le mouvemerffMpnfce d’abduction et de rotation 
externe (fracture de Dupuytren), mais le mouverhent inverse est possible. 


Diagnostic 

Des cliches de la cheville exactement centres sur l’interligne permet- 
tront de rechercher deux lesions frequemment associees : le diastasis 
tibio-peronier et le 3 e jfaginent posterieur (rebord posterieur du pilon 
tibial). 



Traitement 

La reduction de ces fractures doit etre faite d’urgence car tres vite un 
gonflement important et des phlyctenes viennent gener les manoeuvres, 
puis le platre. Elles sont graves si elles sont imparfaitement reduites, car 
elles laissent alors un cal vicieux du cou-de-pied, genant l’appui au soi et 
la marche. Chez le sujet age, meme un traitement correct peut laisser une 
raideur partielle de la cheville ; une arthrose tibio-tarsienne peut secon- 
dairement diminuer la qualite des resultats. 

1. La reduction orthopedique sous anesthesie generale est souvent 
efficace et le maintien par platre amene regulierement la consolidation 
en 6 a 8 semaines. Mais il faut etre tres exigeant sur la qualite de la 
reduction, qui ne doit laisser persister aucun diastasis tibio-peronier et 
aucune subluxation de l’astragale. 

2. L’osteosynthese est necessaire dans la plupart des cas pour 
assurer une reduction ideale et une contention parfaite. Certaines frac- 
tures avec problemes cutanes sont traitees par fixateur externe. 


ENTORSES DE LA CHEVILLE 

Les plus frequentes des entorses ; elles sont provoquees par un mouvement de 
varus (ou inversion) du pied. Tout traumatisme de cheville entramant un hema- 
tome peri-malleolaire doit etre examine par des cliches de face et de profil bien 
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centres sur la cheville pour deceler une lesion de la pince bimalleolaire, mais aussi 
une lesion de l’astragale ou du pilon tibial. 

I. ENTORSES BENIGNES DE LA CHEVILLE 


Traitement 

Elies guerissent rapidement. Le simple bandage a « l’elastoplast » 
peut suffire et permettre une reprise de la marche immediate. Sinon, 
une botte de marche platree sera appliquee pour 15 jours. 


II. ENTORSES GRAVES DE LA CHEVILLE 

Definies par la rupture d’un ou plusieurs faisceaux du ligament. 

Diagnostic 

Reconnues sur deux cliches en position forcee : de face, en varus force 
de l’arriere-pied, le baillement externe de l’interligne signe la rupture du 
faisceau moyen ; de profil, en « tiroir anterieur » du pied, la subluxation 
anterieure de 1’astragale signe la rupture du faisceau anterieur. 


Traitement 

1. L’immobilisation platree, a condition d’etre prolongee 6 semaines, 
permet en regie generate la guerison. 

2. La reparation chirurgicale des ligaments est preconisee chez les 
sportifs de haut niveau. 

3. Une reeducation soigneuse (proprioceptfveef des muscles peroniers) 
est necessaire si Ton veut eviter l’instabilite chronique de la cheville. 

FRACTURE DU CALCANEU 

Grave par la lenteur de la recuperation fonctionnelle et la persistance de 
sequelles, d’autant plus qu’elje est paFrois bilaterale. Frequente chez les ouvriers 
du batiment dont la reprise de tra^il est difficile. 


Traitement 

1. Le traitement orthopedique, chaque fois que le talon n’est pas fran- 
chement desaxe, est base sur la reeducation immediate de l’ensemble du 
pied, mis en surelevation pendant quelques jours pour lutter contre 
l’oedeme. Le platre est alors inutile, la reprise de l’appui etant simplement 
differee de 4 a 6 semaines selon l’importance des lesions. 

2. L’osteosynthese, qui peut etre faite par manoeuvres percutanees 
ou plus souvent par abord externe de l’os, vise a reduire l’enfoncement 
thalamique. Malgre des reductions correctes et une reeducation pre- 
coce, l’enraidissement sous-astragalien est tres frequent. 

3. Les sequelles douloureuses de ces traitements feront secondaire- 
ment discuter une arthrodese sous-astragalienne. 


RUPTURE DU TENDON D’ACHILLE 

Diagnostic 

1. Souvent meconnu car la flexion plantaire du pied reste possible 
avec une certaine force, grace aux autres muscles de la loge posterieure 
de la jambe. Mais le blesse ne peut se mettre sur la pointe du pied et 
boite par suppression du deroulement du pas. 
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2. La palpation du tendon d’Achille trouve une depression anormale 
sur son trajet. 

3. La pression transversale du mollet ne provoque plus la flexion 
plantaire du pied (signe de Campbell-Thomson, recherche sur le blesse 
a plat ventre, genou flechi a 90°). 

Traitement 

1. L’immobilisation platree en fort equin du pied peut apporter la 
cicatrisation a condition d’etre maintenue 2 mois et d’etre suivie par 
une reeducation douce. Mais des recidives de la rupture ont ete 
signalees. 

2. La suture chirurgicale, suivie d’immobilisation platree en equin 
puis a angle droit, donne des resultats plus reguliers, avec cependant 
des risques infectieux severes apres necrose cutanee. 


FRACTURES, LUXATIONS ET ENTORSES 
DU RACHIS CERVICAL 


Rares, elles peuvent etre tres graves par les lesions associees des racines cer- 
vicales et surtout de la moelle epiniere. 

I. FRACTURES DE L’ODONTOIDE 


nS> 

ute et une raid 


Diagnostic 

Soupgonne sur une douleur haute et une raideur du cou, ne sera 
reconnu que par des cliches bien centres, de profil et surtout de face 


(cliche bouche ouverte). Le scanner et souvent FIRM sont indispen- 
sables pour bien apprecier les deplacements et les lesions des parties 
molles. 


pprecienje^ 

<v 


Traitement 

Si la fracture est instable, l’intervention chirurgicale est indiquee 
sinon, immobilisation par minerve 10 a 12 semaines. 


II. FRACTURES-LUXATIONS DE C3 A C7 

Sont surtout graves par le deplacement anterieur de la partie haute du rachis 
qui menace la moelle : les tetraplegies immediates ne sont pas rares. 


Traitement 

1. Une reduction d’extreme urgence est la meilleure chance de voir 
regresser les troubles neurologiques, mais 1’evolution favorable n’est 
pas frequente. 

2. Le traitement des fractures instables est l’osteosynthese dont les 
modalites sont multiples. 

3. Les fractures peu deplacees et stables seront immobilisees en 
minerve. 


III. ENTORSES DU RACHIS CERVICAL 


Diagnostic 

Soupgonne sur l’importance du torticolis post-traumatique. Le dia- 
gnostic se fait sur de bons cliches du rachis cervical, en particulier de 
profil qui peuvent montrer le deplacement d’une vertebre sur la voisine. 
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Scanner et IRM completeront le bilan. Des cliches « dynamiques » realises 
avec beaucoup de precautions en extension puis en flexion du cou peu- 
vent etre utiles. 

Traitement 

L’entorse grave doit en principe etre operee pour stabiliser l’etage 
intervertebral correspondant. 


FRACTURES DU RACHIS DORSO-LOMBAIRE 

Quelle que soit leur localisation, certaines fractures ou luxations du rachis sont 
de diagnostic difficile. Scanner et, si il y a une lesion, une IRM sont utiles. 

I. SANS ATTEINTE RADICULO-MEDULLAIRE 

Sans paraplegie, le probleme osseux est le seul a resoudre. 


Diagnostic 

Souvent au rachis lombaire et presque toujours au rachis dorsal, il s’agit 
d’un tassement cuneiforme du corps vertebral sans lesion de l’arc poste- 
rieur, done d’une fracture stable. La tomodensitometrie est d’un apport 
considerable dans l’analyse des lesions osseuses et 1’IRM la completera s’il 
faut preciser les rapports entre l’os et les structures nerveuses. 

T raitement 

1. A moins d’une angulation tres importante qui merite une reduction 
par mise en hyperextension et platre de Bohler, ce qui est exceptionnel, 
le traitement doit etre la reeducation precoce des muscles paraverte- 
braux, d’abord au lit, a plat ventre, puis e'n reprenant la station debout 
en position de lordose. 

2. Il existe cependant des*fraetures instables (fractures-luxations ou 
fractures graves du corps vertebral) ou l’indication d’une stabilisation 
chirurgicale est indispensably^ parfois en deux etapes chirurgicales : 
temps posterieur et temps anterieur. 


II. AVEC PARAPLEGIE CONSTITUTE 

Elies posent un probleme difficile d’indication operatoire. 


Traitement 

Si les lesions medullaires sont souvent definitives, certaines lesions 
radiculaires peuvent beneficier de la reduction de la fracture et d’une 
neurolyse. C’est pourquoi la tendance actuelle est plus chirurgicale sur 
les lesions deplacees ou instables : exploration du canal rachidien, 
levee de compressions nerveuses eventuelles et stabilisation du rachis, 
ce qui, en outre, facilite les soins infirmiers. 


TRAUMATISM ES DE L’ABDOMEN 

Tous les organes intra-abdominaux peuvent etre leses au cours des contusions 
abdominales : les visceres pleins (entraTnant une hemorragie interne) comme les 
visceres creux (entraTnant une peritonite). Les associations sont frequentes. 

La gravite de ces contusions impose leur mise en observation en milieu chirur- 
gical et, hormis le cas ou le pronostic vital est engage, aboutissant a une laparo- 
tomie d’urgence, c’est par la comparaison d’examens cliniques successifs et 
rapproches ainsi que sur les donnees du scanner helicoidal que Ton arrivera a 
faire un inventaire precis des lesions. 
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HEMOPERITOINE TRAUMATIQUE 


Principales causes 

/. RUPTURE DE RATE 

Tableau typique d’hemorragie interne. Succede a une contusion de l’hypo- 
condre gauche ou a des fractures de cotes. Peut se rompre en deux temps par 
rupture d’un hematome sous-capsulaire (interet de l’echographie) justifiant la 
mise en observation systematique des traumatismes de l’abdomen. 

En fonction de Page et des lesions, se discutent une suture ou une splenectomie 
totale ou partielle. 


II. PLAIE DU FOIE 

Lesion frequente et grave. On observe des ruptures partielles ou completes, des 
ruptures centrales avec hematome intra-hepatique et des formes moins graves 
comme les fissures et les hematomes sous-capsulaires, qui peuvent se rompre 
secondairement. Les decelerations brutales peuvent etre a l’origine de veritables 
arrachements des veines sus-hepatiques, tres souvent mortels. Les signes sont sou- 
vent patents, avec parfois hemobilie. Lorsque l’urgence l’autorise, l’echographie 
permet un premier bilan (hematome), au besoin complete par l’arteriographie. 


III. PLAIE DU REIN 


V v 

atiori sous-capsulaire au veritable 
ftroperitoneal avec empatement 
es lesions, completee au moindre 


Les lesions observees vont de la simple fissj 
eclatement. Cliniquement, hematurie, hemati 
d’une fosse lombaire. L’urographie IV pr^e^^ 
doute par une arteriographie. ... * / )- 

Le traitement doit etre aussi conservateur que possible (suture, nephrectomie 
partielle), mais la nephrectomie s'avere parfois obligatoire. 

IV. PLAIE DU PANCREAj 

Les lesions observees sorit soit importantes, tres souvent associees a d’autres 
organes atteints, soit plus modestes (contusion, hematome), diagnostiquees par 
l’echographie ou au cours de la laparotomie faite pour un autre organe. 

Le traitement en est difficile. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les signes cliniques du choc hemorragique : paleur cutaneo- 
muqueuse, tachycardie, hypotension arterielle. 

2. Les signes locaux abdominaux (defense), les douleurs scapu- 
laires, le comblement douloureux du cul-de-sac de Douglas au toucher 
rectal. 

3. Les signes biologiques n’ont qu’une valeur d’orientation (une 
hyperleucocytose superieure a 15 000/mm 3 est fortement evocatrice) 
et aident surtout a la surveillance, l’anemie ne se demasquant que 
quelques heures apres la spoliation sanguine. 

4. La ponction-dialyse peritoneale affirme l’hemoperitoine. 

5. L’echographie est l’examen indispensable au bilan initial et evo- 
lutif d’une contusion abdominale ; elle renseigne sur les lesions des dif- 
ferents organes. 

6. Le scanner actuellement systematique. 
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RUPTURE INTRAPERITONEALE 
D’UN VISCERE CREUX 


Principaux organes leses 

/. GRELE ET MESENTERE 

Lesions frequentes, les desinsertions mesenteriques peuvent entramer des 
hemorragies internes, mais passent egalement inaper^ues et se revelent plus tar- 
divement par un infarctus intestinal ou une stenose du grele. Les perforations trau- 
matiques du grele sont rares, elles donnent un tableau de peritonite typique. 

II. DUODENUM 

Ces lesions rares, mais graves, sont rencontrees surtout chez l’enfant, parfois 
au cours de traumatismes epigastriques minimes. Elles vont de Fhematome intra- 
mural, de traitement chirurgical simple (evacuation), a la rupture complete, de dia- 
gnostic facile lorsqu’elle est intraperitoneale, mais souvent difficile et tardif 
lorsqu’elle est retroperitoneale. 


m 

imatisme du 


rein (p. 904) et Trau- 


III. COLON ET MESOCOLON 

Les ruptures coliques se traduisent par une peritonite septique necessitant sou- 
vent resection et anus artificiel temporaire. 

IV. VESSIE, REIN, URETERE 

Voir Traumatisme de la vessie (p. 904), Trauma 
matisme de l’uretere (p. 905). aL 

Diagnostic • Q* 

Souvent difficile, il repose sur : 

1. Les signes classiques d’une peritonite, domines par la contracture 
abdominale qu’il faut differepcgrjkine contracture localisee liee a un 
traumatisme parietal ou a une fr^dture costale. 

2. Le pneumoperitoine, lorsqu’il est present, affirme le diagnostic. 


RUPTURE DU DIAPHRAGME 

Liee a une hyperpression abdominale, la rupture diaphragmatique gauche est 
la plus frequente. Elle se traduit cliniquement par des signes d’insuffisance respi- 
ratoire aigue et, radiologiquement, par la presence d’organes digestifs dans le 
thorax. Parfois, peu symptomatique ou masquee par des lesions associees, elle 
peut passer inapergue, se revelant tardivement par une complication : troubles 
digestifs ou respiratoires, occlusion par etranglement herniaire. Le scanner en 
urgence permet de deceler cette lesion. 


TRAUMATISMES FERMES DU THORAX 

II existe habituellement une ou plusieurs fractures de cotes, mais certaines 
contusions appuyees violentes peuvent donner les memes complications que les 
fractures pluricostales. 

/. FRACTURE UNI- OU PAUCI-COSTALE 

Tres rarement compliquee et guerissant bien ; l’infiltration anesthesique du ou 
des foyers soulage la douleur et ameliore Fetat respiratoire. 

II. FRACTURE PLURI-COSTALE 

Peut etre grave surtout s’il existe deux traits de fracture sur chaque cote, libe- 
rant ainsi un « volet costal » mobile et entramant, par respiration paradoxale, une 
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anoxie grave. II faut, sur les radiographies thoraciques, rechercher un hemopneu- 
mothorax. 

Principales complications 

1. Les premiers jours : masque ecchymotique facial des blesses de 
poitrine, asphyxie par emphyseme mediastinal ou pneumothorax suffo- 
cant, hemorragie externe ou interne menagant la vie, emphyseme sous- 
cutane. 

2. Les jours suivants : infection d’un hemothorax, infection pulmonaire. 

Traitement 

Le recours chirurgical est indique dans les cas suivants : 

1. Hemothorax ou pneumothorax avec retentissement respiratoire 
drainage pleural. 

2. Hemothorax non maTtrise par un drainage pleural : thoracotomie 
d’hemostase. 

3. Epanchement pleural infecte : ponctions pleurales (vite limitees 
par le cloisonnement). 

4. Volet costal : stabilisation chirurgicale ou assistance respiratoire 
continue en reanimation. 

5. Traitement specifique d’une lesion d’un organe mediastinal. 

FRACTURES DU CRANE 

Diagnostic 

Base sur : ^ 

1. Dans les fractures de la voute,4es signes fournis par l’exploration 
directe (explorer notamrpent avec soin au stylet toute plaie, meme 
d’apparence superficielle, du cuir chevelu). 

2. Dans les fractures^e la base, des signes indirects : 

a) ecoulement de sang ou de liquide cephalorachidien, par 1’oreille 
ou par le nez ; 

b) apparition progressive d’ecchymoses a distance des points 
contus : ecchymoses sous-conjonctivales, mastoi'diennes, cervicales, 
pharyngees ; 

c) signes d’atteinte des nerfs craniens, le facial, l’auditif et les nerfs 
oculaires etant le plus souvent touches. 

3. Les examens utiles en urgence sont le scanner et 1’IRM. 

Principales complications 

1. Complications precoces, mecaniques : hematome, extra- ou sous- 
dural, hemorragie meningee (voir p. 1174), cerebrale ou cerebrome- 
ningee, oedeme cerebral, collapsus ventriculaire. Tous ces troubles 
peuvent s’observer apres un traumatisme simple, sans fracture. 

2. Complications secondaires, infectieuses : meningo-encephalite, 
abces du cerveau. 

3. Complications tardives : syndrome subjectif et epilepsie post-trau- 
matiques. 

Traitement 

1. Meme en l’absence de coma, tout traumatise du crane doit etre 
hospitalise de 3 a 10 jours pour etre soumis a une surveillance attentive 
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de la conscience, des signes neurologiques, du pouls, de la tension arte- 
rielle et de la respiration, afin de deceler l’apparition eventuelle d’un 
symptome anormal ou l’aggravation du tableau clinique, ce qui consti- 
tuerait une indication a intervenir. 

2. Tout blesse dans le coma, ou ayant presente un « intervalle libre », 
doit faire l’objet, d’urgence, d ’investigations complementaires (tomo- 
densitometrie cephalique) pour rechercher une complication expan- 
sive secondaire qui justifierait un traitement chirurgical. 

3. Les plaies cranio-cerebrales doivent etre parees le plus tot pos- 
sible, alors que les embarrures (enfoncement d’un volet osseux) peu- 
vent faire l’objet d’une intervention retardee. 

4. Les fractures ouvertes simples doivent etre soumises a un traite- 
ment antibiotique a spectre large. 


SYNDROME DE BYWATERS 

Syn : syndrome d’ensevelissement. 


Diagnostic 

S’observe surtout lors des grands ecrasements musculaires : le 
membre atteint est livide, insensible et froid, puis apparaTt un cedeme 
dur au niveau de l’attrition ; les urines se colorant en violet fonce par 
la presence de myoglobine et, entre le 2 e pf le 6 e jour, s’installe une 
anurie (voir Insuffisance renale aigue, p. 850). > 

Traitement .jy 

Epuration extra-renale. 

CHOC PAR LEVEE D’UN GARROT 

Consequence d’un garror pose a la racine d’un membre pendant plus de 
6 heures. 


Traitement 

L’ischemie souvent irreversible et le syndrome de choc peuvent etre 
evites dans une certaine mesure par la refrigeration du membre et la 
levee progressive du garrot. 


Neurologie 

par F. Viader 


TOPOGRAPHIE RADICULAIRE DES REFLEXES 
ET DES TROUBLES MOTEURS 


Tableau 180. — Correspondance radiculaire des reflexes tendineux et cutanes, 
et des deficits moteurs. 


TENDINEUX 

CUTANES 

RACINES 

PARALYSIES 
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Tableau 181. — Topographie tronculaire des troubles moteurs, sensitifs et reflexes. 
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Tableau 182. — Exploration des nerfs craniens. 
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TOPOGRAPHIE SENSITIVE (vue anterieure) 



6. Median ; 7. Cubital ; 8. Genito-crural ; 9. Femoro-cutane ; 10. Obturateur ; 11. Crural; 
12. Sciatique poplite externe ; 13. Sciatique poplite interne. 
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TOPOGRAPHIE SENSITIVE (vue posterieure) 



T 


1 . Circonf lexe ; 2. Brachial cutane interne; 3. Musculo-cutane ; 4. Radial ; 5. Median ; 
6. Cubital ; 7. Fessier superieur ; 8. Femoro-cutane ; 9. Cutane posterieur de la cuisse ; 
10. Sciatique poplite ext erne ; 11. Crural ; 12. Sciatique poplite interne. 
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DIAGNOSTIC D’UN COMA 

Le coma est une abolition de la conscience non reversible sous stimulation. Les 
alterations de la conscience de moindre gravite sont l’obnubilation (possibilite 
d’obtenir des reponses verbales) et la stupeur (possibilite d’obtenir l’execution de 
quelques consignes elementaires). 

Diagnostic 

L’absence de reponse aux stimulations peut correspondre a trois 
situations qui doivent etre distinguees du coma : 

1. Un mutisme akinetique : yeux ouverts, ne parle pas, ne bouge pas, 
n’execute aucune consigne. 

2. Un locked-in syndrome : yeux ouverts, ne parle pas, ne bouge pas, 
mais peut executer quelques mouvements oculaires ou palpebraux sur 
ordre. 

3. Une areactivite psychogene : yeux fermes, ne parle pas, ne bouge 
pas, resiste a l’ouverture passive des paupieres. 

Evaluation et mesures immediates 

1. Identifier toute defaillance vitale pouvant necessiter un geste the- 
rapeutique immediat : respiration (frequence, amplitude, rythme), 
pouls, coloration, tension arterielle, temperature. 

2. Anamnese : mode d’installation (brutal ou progressif, traumatisme, 
cephalees), traitements en cours, prise de toxiquSs, hotion de convulsions. 

3. Examen neurologique : rechercher une raideur de la nuque (en 
l’absence de traumatisme), des signes/^lejlocalisation ; examen des 
yeux (position spontanee, mouvemepte ijpontanes, taille et symetrie 
des pupilles, reflexes photomot^uiW^brneen, oculo-cephaliques) ; 
examen des membres (mouvements spontanes, tonus, reactivite a la 
douleur, reflexes tendineuvfct butanes plantaires). 

4. Etude des reponses aux stimulations verbales et nociceptives 
schematisees par l’echelle deXilasgow, cotee de « 15 » (etat normal) a 
« 3 » (coma profond). Le coma est defini par un score de Glasgow a « 8 » 
(tableau 183). L’etude des reflexes du tronc cerebral donne un surcroTt 
de precision et a une valeur pronostique (echelle de Liege, tableau 184). 
Elle impose d’avoir elimine une lesion du rachis cervical. 

5. Glycemie capillaire (suivie, en cas d’hypoglycemie, d’un preleve- 
ment pour dosage de la glycemie et d’une injection de serum glucose 
hypertonique sans attendre le resultat). 

6. Test a l’anexate (voir p. 163) en cas de suspicion d’intoxication aux 
benzodiazepines. 


Tableau 183. — Echelle de Glasgow. 


OUVERTURE DES YEUX 

RfiPONSE VERBALE 

REPONSE MOTRICE 

1 : nulle 

1 : nulle 

1 : nulle 

2 : a la douleur 

2 : incomprehensible 

2 : extension stereotypee 

3 : au bruit 

3 : inappropriee 

3 : flexion stereotypee 

4 : spontanee 

4 : confuse 

5 : normale 

4 : evitement 

5 : orientee 

6 : sur ordre 
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Tableau 184. — Echelle de Liege. 


REFLEXES DU TRONC CEREBRAL 

SCORE 

(PAR ORDRE DE DISPARITION EN CAS DE DETERIORATION ROSTRO-CAUDALE) 

Naso-palpebral 

5 

Oculo-cephalique vertical 

4 

Photomoteur 

3 

Oculo-cephalique horizontal 

2 

Oculo-cardiaque 

1 

Aucun 

0 


Explorations 

1. Electroencephalogramme (EEG) constamment perturbe. On dis- 
tingue quatre stades de gravite croissante : le stade 1, avec un rythme 
de fond ralenti associe a des bouffees delta ; le stade 2, avec disparition 
du rythme alpha, persistance d’une reactivite aux stimulations ; le 
stade 3, avec ondes delta permanentes, areactif ; le stade 4, ou l’EEG est 
plat. L’EEG peut aussi donner des indicati@ns etiologiques en montrant, 
par exemple, des anomalies focales, des signes d’epilepsie, des ondes 
triphasiques evocatrices d’une encephp©>pathie metabolique. 

2. Autres examens, destines a la fois a evaluer l’etat du patient et a 
fournir une orientation etiologique : imagerie cerebrale, gaz du sang, 
glycemie, ionogramme, NFS, coagulation, bilan hepatique, recherche de 
toxiques, ponction lombaire 


Principales causes 



185. — Causes des comas. 


COMAS NEUROLOGIQUES 

COMAS METABOLIQUES 

COMAS TOXIQUES 

1. Traumatisme cranien : 

1. Diabete : 

1 . Alcoolisme 

hemorragie cerebrale, commotion, 

acido-cetose, coma 

aigu 

contusion simple ou oedeme 

hyperosmolaire acidose 

2. Oxyde 

Coma apres intervalle libre (hematomes 

lactique 

de carbone 

extra- et sous-duraux). Le traumatisme, 

2. Hypoglycemie 

3. Medicaments : 

peut etre minime et dater de quelques jours 

(therapeutique ou 

Barbituriques* 

ou semaines (hematomes sous-duraux) 

spontanee) 

Tranquillisants** 

2. Accident vasculaire : 

3. Uremie 

Antidepres- 

hemorragie sous-arachno'idienne ou intra- 

(en fait, coma chez 

seurs** 

cerebrale, accident vasculaire du tronc 

un insuffisant renal) 

Phenothiazines* * 

cerebral ou du cervelet, infarctus sus- 
tentoriel etendu, thrombophlebite cerebrale 

3. Hypertension intracranienne tumorale 

4. Neuro-infection : 
encephalite, meningite purulente 
(parfois comateuse d’emblee) 

5. Coma post-epileptique 

6. Embolie gazeuse, graisseuse 
(post-traumatique) 

7. Encephalopathies carentielles 

4. Anoxie : 

hypoxie-hypercapnie 
des insuffisants 
respiratoires chroniques 

5. Coma endocrinien : 
myxoedeme 

6. Hypo- ou hypernatremie 

7. Alcalose metabolique 
importante 

8. Insuffisance hepatique 

Opiaces** 


* Voir tableau 191, p. 1269. ** Voir Intoxications par les antidepresseurs, p. 1279, les phenothiazines, 
p. 1283, les tranquillisants, p. 1286, et les opiaces, p. 1283. 
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MORT CEREBRALE 

Syn : coma depasse. Etat de coma avec abolition totale et persistante de la vie 
vegetative. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La reunion de trois signes cliniques fondamentaux : 

a) la perte totale de l’etat de conscience et de toute activite motrice 
spontanee (en dehors de reponses reflexes a differents stimuli au 
niveau des muscles du tronc et des membres) ; 

b) l’abolition de tous les reflexes du tronc cerebral (naso-palpebral, 
photomoteur, corneen, oculo-vestibulaire, oculo-cardiaque) ; 

c) l’abolition de la respiration spontanee. 

2. La certitude de la perennite de cet etat : 

a) la nullite de l’electroencephalogramme (exiger deux traces de 
30 minutes, repetes a 48 heures d’intervalle chez les nourrissons de 
moins de 2 mois, 24 heures d’intervalle chez les enfants de moins 
d’l an, 12 heures au-dela de 1 an, 4 heures chez l’adulte) ; 

b) ou l’absence de circulation cerebrale a l’angiographie. 

3. L’elimination de toutes les circonstances pouvant simuler la mort 
cerebrale : intoxications en particulier barbitymmc^, hypothermie acci- 
dentelle, troubles metaboliques profonds. Les potentiels evoques du 
tronc cerebral peuvent dans ce cas etre conserves. 

Un delai d’observation minimal pendant lequel les signes de mort 
cerebrale sont constants est necessairelfVoir ci-dessus). 

. A/ 

DIAGNOSTIC D’UNE APHASIE 


L’aphasie est un trouble du langage du a une lesion cerebrale de l’hemisphere 
dominant. II existe plusieurs varieties (voir tableau 186). 

Le diagnostic d’une aphasie repose sur l’examen de : 

a) l’expression orale : parole spontanee, epreuve de denomination ; 

b) la comprehension orale : designation des objets, execution d’ordres, possi- 
bility de differenciation phonetique et semantique ; 

c) l’expression et la comprehension ecrites. 


Tableau 186. — Classification des aphasies. 



APHASIE DE BROCA 

APHASIE DE WERNICKE 

APHASIE DE 

CONDUCTION 

APHASIES TRANS- 

CORTICALES 

Langage 

Reduction de 
l’expression orale, 
trouble arthrique, 
erreurs 
phonemiques, 
comprehension 
verbale conservee 

Langage fluent, 
paraphasies 
verbal es 
et phonemiques 
voire jargon, 
comprehension 
defectueuse, 
anosognosie 

Erreurs 
phonemiques, 
comprehen- 
sion normale 

Repetition 

conservee, 

expression 

(AT motrice) ou 

comprehension 

(AT sensorielle) 

alterees 

Signes 

associes 

Hemiplegie, 
apraxie gestuelle 
et bucco-faciale 

Hemianopsie 

Absence 
de signes 
associes 

Troubles isoles 
de certaines 
modalites 
linguistiques : 
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Tableau 186. — Classification des aphasies. (suite) 



APHASIE DE BROCA 

APHASIE DE WERNICKE 

APHASIE DE 

CONDUCTION 

APHASIES TRANS- 

CORTICALES 

Siege 

des 

lesions 

Frontale inferieure 
et noyaux gris 

Temporale 

posterieure 

Parietale 

inferieure 

alexie (lesion 
occipitale), 
agraphie (lesion 
parietale), 
surdite verbale 
(lesion 
temporale 
gauche ou 
bilaterale), 
anarthrie (lesion 
frontale 
inferieure) 

Nature 

des 

lesions 

Presque toujours 
vasculaire, parfois 
traumatique, 
jamais tumorale 

Accident vasculaire 
cerebral, tumeur, 
encephalite 

Ischemique 

Ischemique 

Reedu- 

cation 

La reeducation est surtout utile dans les cas ou predomine le trouble 
de l’expression orale # 


EGIES 


DIAGNOSTIC DES PARAPLEGIES CENTRALES 

Deficit moteur des membres inferieur^^ar atteinte de la voie pyramidale (voir 
tableau 187). , ° 

iologie de 


Tableau 187. — Sen, 


i des paraplegies centrales. 



PARAPL^ffes l&qils 

PARAPLEGIES SPASMODIQUES 

Debut 

Brutal \ 

Progressif, jamais brutal 

Symptomes 

Deficit moteur massif 
avec hypotonie 

Abolition des reflexes tendineux 
Reflexes cutanes plantaires 
indifferents ou en extension 
Troubles sensitifs importants 
a limite superieure nette 

Retention d’urine avec miction 
par regorgement. Escarres 

Deficit modere avec spasticite 

Vivacite des reflexes tendineux, 
clonus du pied et de la rotule 

Signe de Babinski bilateral 

Automatisme medullaire 

Troubles sensitifs variables ou absents 
Mictions imperieuses 

Possibilite de syndrome radiculaire 

Evolution 

Vers spasticite annoncee par s. de 
Babinski, automatisme medullaire 

Parfois passage brutal a flaccidite 
(myelomalacie) 

Causes 

1. Traumatisme vertebro-medullaire 
(section, contusion, cedeme 

et quelquefois hematorachis) 

2. Myelite aigue transverse : 
syphilis, virose (rougeole) 
ou cause inconnue 

3. Vaccination, serotherapie 

4. Sclerose en plaques 

5. Affections vasculaires ; 
ramollissement sur angiome, 
atherosclerose, dissection 
aortique, accident d’aortographie 
ou de chirurgie aortique 

1 . Lesion cerebrate bilaterale 
(tumeur du lobule paracentral, etats 
pseudo-bulbaires) 

2. Lesion medullaire le plus souvent : 
compression par epidurite ou autre 
tumeur (syndrome lesionnel et sous- 
lesionnel, voir p. 1187). 

3. Myelopathies : 

sclerose en plaques, sclerose laterale 
amyotrophique, syringomyelie, sclerose 
combinee, myelopathie vasculaire, 
myelite radique, myelite syphilitique, 
myelopathie vacuolaire du SIDA, 
paraplegie spasmodique familiale. 


1164 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


DIAGNOSTIC DES HEMIPLEGIES 


Tableau 188. — Semiologie des hemiplegies. 


TOPOGRAPHIE 

SEMIOLOGIE 

SIGNES ASSOCIES fiVENTUELS 

Corticale 

Hemiplegie parcellaire 

Crise Bravais-Jacksonienne 

Cortico-sous- 

corticale 

Hemiplegie non 
proportionnelle 

Deviation de la tete et des yeux vers 
la lesion. Hemianopsie laterale 
homonyme. Troubles sensitifs. Aphasie 
(hemisphere dominant). Troubles du 
schema corporel (hemisphere mineur) 

Capsulaire ou 
capsulo-thalamique 

Hemiplegie 

proportionnelle le plus 
souvent 

Syndrome thalamique avec 
inconstamment douleurs d’apparition 
retardee 

Pedoncule, 

protuberance 

Hemiplegie respectant 
la face dans les formes 
protuberantielles 
basses 

Paralysie directe du III (syndrome 
de Weber). Paralysie directe du VII 
(syndrome de Millard-Gubler) 

Bulbe 

Hemiplegie respectant 
la face 

Atteinte des dernieres paires 
craniennes du cote de la lesion 

Moelle 

Hemiplegie du cote 
de la lesion, respectant 
la face 

Troubles Sensitifs profonds du cote 
de la lesiorv&nesthesie thermique 
et douloureus^’controlaterale 
(syndrome de Brown-Sequard) 

ORIENTATION DIAGNO^TralJE ’ 

Installation brutale 
de l’hemiplegie 

Infarctus ou hemorragie cerebrale. Hemiplegie post-critique 

Installation 

progressive 

1. Processus expansif intracranien : tumeur, hematome, abces. 
Extension des troubles en tache d’huile ; crises convulsives, 
hyperteraio^ntracranienne 

2. Causes degeplratives (syndrome de Mills) 


CEPHALEES 

La majorite des cephalees sont benignes, appartenant a la categorie des cepha- 
lees primaires, qui comprend les migraines et autres cephalees vasculaires, et les 
cephalees de tension. Les cephalees primaires sont caracterisees par leur chroni- 
cite et leur caractere stereotype. Les cephalees symptomatiques doivent etre 
reconnues rapidement car elles peuvent etre secondaires a des affections graves. 
Leur caractere recent, evolutif ou leur intensity doivent attirer l’attention. 

1. Cephalees aigues : meningites, hemorragie meningee, hypertension intra- 
cranienne aigue. 

2. Hemicranies : migraines et autres algies vasculaires, arterite temporale, 
causes ophtalmologiques (glaucome). 

3. Cephalees diffuses paroxystiques : migraines, hypertension arterielle paroxys- 
tique, sinusite aigue. 

4. Cephalees persistantes : tumeurs intracraniennes, hypertension arterielle, 
polyglobulie, insuffisance respiratoire chronique, sinusites chroniques, vice de 
refraction (myopie, astigmatisme), cephalees post-traumatiques. 

5. Cephalees psychogenes : hypocondriaques, deprimes, etc. 

Diagnostic 

l.Preciser ses caracteres : anciennete, mode d’apparition, topogra- 
phie, uni- ou bilaterale, horaire, rythme, symptomes associes, sensibilite 
aux antalgiques, antecedents familiaux, terrain psychologique du patient. 
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2. Examen neurologique general et du fond d’oeil. 

3. Une attention particuliere doit etre portee aux cephalees recentes 
ou d’installation brutale, a un changement de caractere de cephalees 
chroniques. 


Explorations 

Indiquees chaque fois qu’un diagnostic de cephalee symptomatique 
est evoque ou devant toute cephalee suspecte d’une cause lesionnelle. 
Les examens doivent etre choisis en fonction de l’orientation clinique : 

1. Dans tous les cas : imagerie par scanner ou IRM, en sachant que 
cette derniere est plus utile au diagnostic des lesions hypophysaires et 
la seule capable de deceler les anomalies de la charniere. Biologie : 
hemogramme, CRP. 

2. Fond d’ceil : indispensable en cas de troubles visuels et pour le diag- 
nostic des hypertensions intra-craniennes « benignes ». 

3. Cephalee brutale avec signes meninges : scanner en premiere 
intention, eventuellement ponction lombaire avec recherche de pig- 
ments si le debut remonte a plus de 12 heures et scanner normal. 

4. Cephalee febrile : scanner, puis ponction lombaire. 

5. Examens ORL indiques pour rechercher un foyer sinusien, et oph- 
talmologique (champ visuel, acuite visuelle, astigmatisme). 

MIGRAINE 


£y 


Diagnostic 

1. Migraine sans aura : cepilial^e survenant par crises de 4 a 
72 heures, d’intensite moderf e ou severe, unilateral ou bilaterale, pul- 
sative, avec phonoph@bie et photophobie, nausees et/ou vomisse- 
ments, amelioree par le repos et aggravee par l’effort. 

2. Migraine avec aura : cephalees precedees ou accompagnees de 
troubles visuels (scotome scintillant), de paresthesies voire d’aphasie. 

Les crises debutent dans l’enfance ou l’adolescence, il existe une 
notion familiale (80 % des cas) ; leur frequence augmente en periode 
premenstruelle, diminue pendant la grossesse. 


Explorations 

Aucun examen complementaire n’est necessaire dans les formes 
typiques. En cas de doute sur la presence d’une autre cause : scanner, IRM. 


Traitement 

1. De la crise : 

a) En premiere intention : paracetamol, aspirine avec ou sans meto- 
clopramide ; la codeine ou le dextropropoxyphene sont a eviter (risque 
d’abus). 

b) En cas d’inefficacite : anti-inflammatoires non stero'idiens (ibupro- 
fene, diclofenac, naproxene) ou triptans (voie orale, sublinguale ou 
spray) ou les deux en association ; la prise d’un triptan peut etre renou- 
velee apres 2 heures, au maximum 1 fois par 24 heures en cas de reci- 
dive apres une premiere prise efficace. Le tartrate d’ergotamine ne doit 
en aucun cas etre associe aux triptans. 

2. Traitement de fond medicamenteux : indique en cas de crises fre- 
quentes ou invalidantes. 
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a) En premiere intention : betabloquants (propranolol, atenolol, 
metoprolol), amitriptyline, oxetorone ou pizotifene. 

b) En cas d’inefficacite : indoramine, valproate de sodium, topira- 
mate, flunarizine. La dihydroergotamine et le methysergide sont 
aujourd’hui peu prescrits car incompatibles avec les triptans. 

3. Traitement de fond non medicamenteux : relaxation, biofeed-back, 
hypnose, acupuncture utiles si le « stress » semble jouer un role dans 
1’evolution de la maladie migraineuse. 

4. Migraines catameniales : oestradiol en gel. 

5. Abus medicamenteux ou etat de mal migraineux (son aboutisse- 
ment possible) : sevrage sous couvert de tranquillisants et d’amitripty- 
line, au besoin en perfusion intraveineuse pendant quelques jours. 

ALGIE VASCULAIRE DE LA FACE 

Equivalent extracranien de la migraine, localise au territoire de Tartere carotide 
externe ou de l’une de ses branches ( migrainous neuralgia ou cluster headache des 
Anglo-saxons). Affection rare, en principe idiopathique, predominant chez 
rhomme de la trentaine, avec parfois antecedents familiaux, volontiers declenchee 
par Tabus de l’alcool ou du tabac. 

Diagnostic 

1. Base sur les caracteres de la douleur, unilateral centree autour de 
l’oeil, durant de 15 minutes a 2 heures, survenant a heures fixes, volon- 
tiers en debut de nuit, pouvant se repeter pendant une periode puis 
disparaTtre, affectant rhomme plus souv^enyjque la femme. Elle interesse 
une hemiface, toujours la meme, s’accortipagne au cours de l’acces de 
phenomenes vasomoteurs et secr&dires concomitants a type de 
rhinorrhee, de rougeur conjonctivafe ou de larmoiements (classiques 
syndromes de Sluder, de Ch&rlin?"ae Vail ou de Gardner). 

2. Evolution typiquement « chapelet », survenant plusieurs fois 
par jour, pendant plusieurs semaines de suite pour cesser ensuite pour 
une periode indeterminee. 

3. S’assurer de 1’absence de sinusite, d’un glaucome, de lesions 
dentaires. 

Traitement 

Repose sur le sumatriptan injectable (voie sous-cutanee) ou l’oxygene 
au masque a 7 1/min. En cas de periode prolongee ou de forme chronique, 
on peut utiliser le verapamil en traitement de fond ou, en cas d’echec, le 
carbonate de lithium ou les corticoides. Des formes particulieres de 
cephalee vasculaire (hemicranie paroxystique, hemicranie continue) affec- 
tant presque uniquement les femmes meritent d’etre connues malgre leur 
rarete en raison de leur grande sensibilite a l’indometacine. Les problemes 
poses par les cephalees de l’arterite temporale de la maladie de Horton 
sont evoques par ailleurs (voir p. 1012). 

NEVRALGIE DU TRIJUMEAU 

Syn : nevralgie faciale essentielle, tic douloureux de la face. Affecte le sujet age, 
la femme dans les deux tiers des cas. A distinguer des nevralgies symptomatiques, 
liees a l’atteinte du trijumeau sur la base du crane ou dans la fosse posterieure 
par une tumeur, dans le tronc cerebral par une plaque de demyelinisation, un 
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ramollissement ou une tumeur. Dans ce groupe, existent habituellement des signes 
permanents d’atteinte du trijumeau, eventuellement des structures avoisinantes. 

Diagnostic 

1. Crises douloureuses, breves (de quelques secondes a 2 minutes) 
et d’une extreme intensity, suivies d’une periode refractaire vraie de 
quelques minutes ; le malade ne souffre pas entre les acces. Les crises 
sont principalement diurnes. 

2. Localisation de la douleur a une branche du trijumeau. 

3. Zone « gachette » situee dans le territoire sensitif d’une des 
branches du nerf trijumeau (maxillaire superieur le plus souvent : pom- 
mette, aile du nez, levre superieure, gencive superieure). Sa stimulation 
par le contact declenche une crise, en dehors des periodes refractaires. 

4. Fait essentiel : l’examen neurologique est normal. 

5. Cause habituelle : conflit vasculo-nerveux de la fosse posterieure a 
rechercher par FIRM. 

Principales complications 

Risque suicidaire si les douleurs ne sont pas controlees. 

Traitement 

1. Medical : carbamazepine ou autres anti-epileptiques (phenytoi'ne, 
lamotrigine, gabapentine, pregabaline), pQ baclofene, seuls ou en asso- 
ciation. En cas d’etat de mal, clonazepam ou fosphenyto’ine. 

2. Chirurgical, en cas de resistanc^^^traitement medical. Soit levee 
d’un conflit vasculo-nerveux (avec en principe guerison definitive), soit 
chirurgie palliative : 

a) la thermocoagulation : destruction selective des fibres nociceptives 
dans le territoire douloureux. Elle laisse une hypoesthesie extra-lemnis- 
cale. La recidive est frequente, mais la procedure peut etre repetee ; 

b) la compression par jfrallonnet : destruction non selective des fibres 
nociceptives, avec risque de troubles sensitifs sequellaires de Themiface. 

3. Radiotherapie ciblee gamma-knife : action therapeutique retardee, 
mais evite la necessite d’une anesthesie generale. 

NEVRALGIE DU GLOSSO-PHARYNGIEN 

Idiopathique, ou secondaire a une tumeur de Tangle ponto-cerebelleux. 

Diagnostic 

Zone « gachette » et douleur fulgurante a la base de la langue et dans 
la region amygdalienne. 

Traitement 

Superposable a celui de la nevralgie du trijumeau. 

NEVRALGIE D’ARNOLD 

On evoque le role des traumatismes, de Tarthrose cervicale ou de toute autre 
lesion locale. 

Diagnostic 

Algies unilaterales de la nuque et des deux tiers posterieurs du crane 
avec parfois hypoesthesie et douleur a Temergence du nerf (C1-C2-C3). 
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Traitement 

Guerison spontanee ou apres infiltration de novocaine-hydrocortisone. 


TUMEURS DE LA FOSSE POSTERIEURE 
CHEZ L’ENFANT 

Les plus frequentes chez l’enfant sont le medulloblastome vermien, l’ependy- 
mome, le gliome du tronc cerebral et l’astrocytome cerebelleux. 


I. ASTROCYTOME LOBAIRE 

Guerison definitive si F exerese a pu etre complete. 

Diagnostic 

Syndrome cerebelleux progressif a predominance cinetique et hyper- 
tension intracranienne avec parfois raideur de la nuque, attitude anor- 
male de la tete, voire crises toniques d’engagement. 

II. MEDULLOBLASTOME VERMIEN 

Touche le jeune enfant (5 ans en moyenne). Survie a 5 ans de l’ordre de 40 %. 


Diagnostic 

Syndrome cerebelleux predominant sur les troubles de l’equilibre, les 
troubles vestibulaires ; syndrome de la ligne mediane. Hypertension intra- 
cranienne devolution rapide avec signes d’engagement. Fievre possible. 

Traitement 

Exerese partielle completee par la^^mAerapie. 

III. EPENDYMOME 

Pronostic plus defavorable chez les plus jeunes (< 3 ans). 

Diagnostic 

Repose sur le scanner et FIRM. 


Traitement 

Chirurgie, eventuellement completee par chimiotherapie et/ou radio- 
therapie si exerese incomplete. 

IV. GLIOME DU TRONC CEREBRAL 

Touche le grand enfant et adulte. Pronostic tres sombre. 

Diagnostic 

Atteinte successive des nerfs craniens, en particulier VI, VII, des 
voies cerebelleuses, vestibulaires, pyramidales et sensitives. Hyper- 
tension intracranienne tres tardive. Repose sur le scanner et FIRM. 


Traitement 

Radiotherapie et chimiotherapie peu efficaces ; tumeurs inoperables. 


TUMEURS DE LA FOSSE POSTERIEURE 
CHEZ L’ADULTE 

Les tumeurs cerebelleuses primitives sont plus rares que chez Fenfant ; les 
metastases sont la cause la plus frequente. Le tronc cerebral peut aussi etre le 
siege de gliomes, de lymphomes ou d’ependymomes. 
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Les tumeurs extraparenchymateuses sont frequentes, mais benignes : menin- 
giomes, kyste epidermoide, kystes arachnoidiens, schwannome de 1’acoustique (voir 
ci-dessous). Les chordomes du clivus, se traduisant par des paralysies de nerfs cra- 
niens d’evolution parfois fluctuante, sont d’evolution lente, mais inextirpables. 

Leur diagnostic repose sur le scanner et 1’IRM, le diagnostic etiologique sur la 
mise en evidence du cancer primitif (poumon et tube digestif en premier lieu). 

SCHWANNOME DE L’ACOUSTIQUE 

Syn : neurinome de l’acoustique. 

Diagnostic 

1. Surdite unilateral de perception, d’installation tres lente, avec 
acouphenes, syndrome vestibulaire peripherique avec inexcitabilite 
vestibulaire du cote atteint. 

2. Anesthesie corneenne puis atteinte cerebelleuse cinetique homo- 
laterale. 

3. Audiogramme (p. 1745), potentiels evoques auditifs (voir p. 1749), 
scanner et surtout IRM avec injection de gadolinium. 

Traitement 

Le pronostic est d’autant meilleur que la tumeur est plus petite, qu’il n’y 
a pas d’hypertension intracranienne, que Je malade est plus jeune. Les 
tumeurs les plus volumineuses doivent etre bperees, avec une quasi-certi- 
tude de surdite definitive et un risque de paralysie faciale, les plus petites 
peuvent etre traitees par radiotherapie stereotaxique (gamma-knife ). 

TUMEURS SUS-TENTORIELLES 

1. Tumeurs primitives extra-parenchymateuses benignes (meningiomes), intra- 
parenchymateuses (gliomes, lymphdmes) d’evolution variable. Tumeurs dysem- 
bryoplasiques (DNET), rates, a l’origine d’epilepsies pharmaco-resistantes. 

2. Tumeurs secondaires freqd^ntes : valeur de la notion de cancer opere, d’une 
image thoracique anormale,%6 plusieurs images au scanner. 

Diagnostic 

1. Crises d’epilepsie focales ou generalisees d’apparition recente chez 
un adulte. C’est le mode de revelation habituel des tumeurs d’evolution 
lente (meningiomes, astrocytomes de bas grade, oligodendrogliomes). 

2. Signes en foyer aphasie, deficit moteur, sensitif ou sensoriel 
d’aggravation progressive associes ou non a des crises d’epilepsie et 
parfois a un syndrome confuso-dementiel d’installation rapide. C’est le 
tableau habituel des tumeurs malignes : gliomes de haut grade (glio- 
blastomes) et metastases. 

Ces signes peuvent etre associes a une hypertension intracranienne ; 
cephalees, obnubilation mais l’oedeme papillaire fait souvent defaut. 

Explorations 

Scanner et IRM sont actuellement les examens de base. Ils precedent la 
biopsie chirurgicale ou stereotaxique selon les cas, et si possible l’exerese. 
Les angiographies ne sont indiquees que dans des cas particuliers. 

Traitement 

Exerese chirurgicale lorsqu’elle est possible ; traitement anti-oedema- 
teux ; traitement anticomitial. Radiotherapie et eventuellement chimio- 
therapie complementaire dans les gliomes. Chimiotherapie et parfois 
radiotherapie dans les lymphomes. 
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TUMEURS DE LA REGION HYPOPHYSAIRE 

Causes : adenomes hypophysaires (voir p. 911), craniopharyngiome chez 
T enfant, rare chez l’adulte (voir p. 915), meningiomes, gliome du chiasma, ane- 
vrismes geants. 

Diagnostic 

Association evocatrice de signes endocriniens (hypopituitarisme, 
amenorrhee, galactorrhee ou acromegalie) et de perturbations du 
champ visuel (hemianopsie bitemporale) par atteinte chiasmatique. 

Explorations 

1. Examens endocriniens (voir p. 1691). 

2. IRM de la region sellaire montrant parfaitement les tumeurs de la 
region et leurs rapports avec le chiasma optique, le plancher du III e ven- 
tricule et la selle turcique. 


Traitement 

Adenomes : chirurgie selective par voie basse si possible, radiothe- 
rapie, traitement hormonal substitutif (voir Adenome a prolactine, 
p. 912). Dans les tumeurs supra-sellaires, l’abord chirurgical necessite 
une craniotomie. 


NEUROBLASTOME 

Syn : ganglio-neuroblastome, sympathoblastome. Tumeur maligne embryonnaire 
developpee a partir des cellules de la crete neurale. Affecte 1 enfant sur 8 000, en regie 
avant Page de 5 ans. La decouverte recente d’ame quotation du gene ALK (codant pour 
un recepteur de la tyrosine kinase) chez les suj'ets atteints ouvre des possibilites de 
depistage, voire de nouveaux traitemenjs de cette tumeur. 

Diagnostic 

Evoque chez un petit enfant devant : 

1. Une tumeur a developpdftoent abdominal, a la palpation. 

2. Des signes de compression medullaire. 

3. Une hepatomegalie d’aspect tumoral (syndrome de Pepper). 

4. Un hematome orbitaire en rapport avec une metastase osseuse 
(syndrome de Hutchinson). 

5. Une diarrhee motrice, des opsoclonies-myoclonies (mouvements 
involontaires rapides et irreguliers des membres et des yeux). 


Explorations 

1. Augmentation des catecholamines ou de leurs precurseurs (acide 
homovanillique, dopamine) dans les urines. 

2. Presence d’amas cellulaires metastatiques caracteristiques dans la 
moelle osseuse (ponction et/ou biopsie). 

3. Examens radiologiques osseux, scintigraphie osseuse au " m Tc, 
scintigraphie au MIBG (131-methyl-iodo-benzyl-guanidine : fixation elec- 
tive sur le tissu tumoral). 

4. Dosage de l’enolase specifique des neurones (NSE, voir p. 1786). 

5. Ferritine serique dont l’augmentation a une valeur pronostique 
defavorable. 


Traitement 

1. Chirurgie seule dans les formes localisees extirpables (curabilite 
75 %). 
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2. Dans les formes non extirpables, polychimiotherapie de « reduction 
tumorale », puis chirurgie et, selon le degre de maladie residuelle, radio- 
et chimiotherapie post-operatoires ou mieux, chez les enfants de plus de 
un an, forte chimiotherapie associee a une autogreffe de moelle. 


CEDEME CEREBRAL 

Peut etre secondaire : a) a une cause generate : hypertension arterielle severe, 
glomerulonephrite aigue, eclampsie ; b) a une cause infectieuse cerebrate : 
encephalite necrosante, abces du cerveau a une tumeur, en particulier metastases 
cerebrates, glioblastomes ; c) a un accident vasculaire cerebral : hemorragie ou 
ramollissement ; d) a une intoxication par la vitamine A. 

L’cedeme cerebral ajoute sa gravite a celle de la lesion et expose a des accidents 
d’engagement. 

Traitement 

Dans les tumeurs, le traitement medical de l’oedeme repose sur la 
corticotherapie. Dans l’infarctus cerebral, le traitement fait appel au 
mannitol, et a la chirurgie dans les infarctus cerebelleux ainsi que dans 
certains infarctus sylviens etendus chez le sujet jeune. 


HYPERTENSION INTRACRANIENNE 

L’augmentation de la pression a l’interieur de la bolte cranienne peut etre liee 
a un oedeme cerebral, a la presence d’une lesion expansive intracranienne, a un 
obstacle a la circulation du liquide cephalo-rachidien ou a l’association de ces dif- 
ferents processus. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Des cephalees a predominance matinale, persistantes, associees a 
des nausees ou des vomissements en jet ou banals. 

2. Des eclipses visuenfts, 

3. Puis des troubles de la conscience. 


Explorations 

1. Fond d’oeil : oedeme papillaire de stase (l’acuite visuelle est long- 
temps conservee) ; l’absence d’oedeme n’elimine pas une hypertension 
intracranienne, en particulier chez l’adulte. 

2. Scanner ou IRM en urgence. 

Complications 

1. Engagement cerebral : coma avec troubles vegetatifs, mydriase 
unilaterale de l’engagement temporal ; crises toniques posterieures, 
mort subite. 

2. Cecite par atrophie optique irreversible dans les stases prolongees. 

Traitement 

Repos strict au lit, transfert en neurochirurgie, sauf en cas de cause 
medicale evidente. Traitement medical : corticoi'des per os ou par voie 
veineuse, mannitol, glycerol. Le diagnostic etiologique represente une 
extreme urgence et permet seul d’esperer un traitement efficace. 


HYPOTENSION INTRACRANIENNE 

Elle s’observe le plus souvent dans les suites d’une ponction lombaire, mais peut 
survenir spontanement. Plus rarement, l’hypotension intracranienne complique une 
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deshydratation chez le nourrisson chez lequel elle peut favoriser la constitution 
d’epanchements sous-duraux. 

Diagnostic 

Cephalees diffuses violentes survenant en orthostatisme et exacer- 
bees par les efforts. Les maux de tete sont electivement calmes par le 
decubitus, les pieds du lit eventuellement sureleves. La duree est 
variable suivant la cause. Les cephalees post-ponction lombaire durent 
plusieurs jours, quelquefois plusieurs semaines. 

Traitement 

Repos et hydratation. En cas d’echec sur le blood-patch, injection de 
10 a 20 ml de sang autologue dans l’espace epidural lombaire. 


HYDROCEPHALIE DU JEUNE ENFANT 

Accumulation de liquide cephalo-rachidien (LCR) dans les cavites ventriculaires 
avec atrophie du parenchyme et distension cranienne des lors que les sutures ne 
sont pas fermees. L’hydrocephalie peut etre liee a un blocage (arachnoidite, 
tumeur, stenose congenitale de l’aqueduc) ou etre communicante (trouble de 
resorption du liquide cephalorachidien). Elle peut etre congenitale ou acquise. 


Diagnostic 

Base sur l’augmentation du perimetre cram 
l’agrandissement de la fontanelle anterieur 


Explorations 

Echographie transfontanellaire, sc. 


Principales complications 

Retard psychomoteur. 




:a«Rer,:IR] 

vy 



tension anormale et 
e jeune enfant. 


Traitement 

Levee de l’obstacle eventueFquand c’est possible ; derivation du LCR 
par valve ventriculo-cardiaque ou ventriculoperitoneale ou encore par 
ventriculo-cisternostomie. 


HYDROCEPHALIE A PRESSION NORMALE 
DE L’ADULTE 

Syn : syndrome de Hakim. L’hydrocephalie est liee a un trouble de la resorption 
du liquide cephalorachidien (LCR) primitif ou secondaire a une hemorragie 
meningee, un traumatisme, une meningite. 

Diagnostic 

Le premier symptome est un trouble de la marche, suivi de l’apparition 
d’une incontinence sphincterienne et d’un syndrome frontal. L’ameliora- 
tion des symptomes et, en particulier, de la marche apres une ponction 
lombaire evacuatrice est un argument diagnostique supplementaire. 

Explorations 

1. Dilatation quadri-ventriculaire au scanner. L’IRM est utile pour eli- 
miner un obstacle, notamment une stenose de l’aqueduc de Sylvius. 

2. Le test d’ecoute dichotique montre une extinction des messages 
parvenant a l’oreille gauche qui traduit la compression du corps calleux 
par les ventricules dilates sur le bord libre de la faux. 
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Traitement 

Derivation du LCR par valve ventriculo-peritoneale. 


ACCIDENTS ISCHEMIQUES TRANSITOIRES 

Hospitalisation recommandee dans les 24 heures en unite neurovasculaire pour 
explorations. 

Diagnostic 

Deficit neurologique ayant dure moins d’une heure sans preuve 
d’infarctus cerebral aigu. Les causes sont les memes que celles de 
L accident vasculaire cerebral ischemique constitue. 

Explorations 

1. Rechercher une arythmie par l’interrogatoire, l’examen clinique et 
relectrocardiogramme. 

2. Imagerie cranienne (scanner ou IRM sans injection). 

3. Echo-doppler des troncs arteriels supra-aortiques (sauf si angio- 
scanner). 

4. Hemogramme (polyglobulie), TP, TCA, CRP, glycemie, creatinine. 


Traitement 

Acide acetylsalicylique 160 a 300 mg en ufgence, puis prevention secon- 
daire identique a celle des accidents vasculaires cerebraux constitues. 


INFARCTUS CEREBRAUJTARTERIELS 

Trois causes principales : emboli^SlMraque, atherome, lacunes. Causes plus 
rares : dissection, syndrome des afttij%pspholipides. 

Diagnostic x 


Deficit neurologiat%ceKj^il brutal focalise, fonction du territoire 
arteriel concerne (troiibles moteurs, sensitifs, visuels, cognitifs). 
Mesure par le score NIHSS (de 0, normal, a 42). 


Explorations 

1. IRM (sequence de diffusion) ou scanner cerebral. 

2. Electrocardiogramme, echographie et holter cardiaque. 

3. Echo-Doppler des troncs supra-aortiques. 

4. Glycemie, ionogramme sanguin, coagulation, hemogramme, lipides. 


Traitement 

1. Hospitalisation en unite neurovasculaire. 

2. Thrombolyse immediate (alteplase, 0,9 mg/kg par voie IV) possible 
dans les 4 h 30 qui suivent l’accident si score NIHSS entre 6 et 22 et pas 
de contre-indications. La thrombolyse intra-arterielle dans certains cas 
(occlusion de la carotide, du tronc basilaire) est reservee a des centres 
hautement specialises. 

3. Acide acetylsalicylique 160 a 300 mg/j, a la 24 e heure si thrombolyse. 

4. Heparine, de bas poids moleculaire (0,4 ml/24 h) si deficit du 
membre inferieur, non fractionnee si dissection intracranienne. 

5. Mesures non specifiques : correction de l’hyperglycemie, de la fievre, 
de Toedeme cerebral, prevention des fausses routes et des escarres, kine- 
sitherapie et orthophonie, elaboration d’un projet medico-social des le 
premier jour. 
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Prevention secondaire 

1. Traitement des facteurs de risque (hypertension arterielle, dia- 
bete, tabac, hypercholesterolemie). 

2. Anti-thrombotiques : antivitamine K si cardiopathie emboligene, 
acide acetylsalicylique, clopidogrel ou acide acetylsalicylique-dipyrida- 
mole dans les autres cas. 

3. Endarteriectomie carotidienne si stenose symptomatique a plus de 
70 % ; angioplastie a discuter si chirurgie contre-indiquee. 


HEMORRAGIE MENINGEE 


Syn : hemorragie sous-arachnoi'dienne. Irruption sanguine spontanee dans les 
espaces sous-arachnoidiens. Elle peut etre pure ou associee a une hemorragie 
intracerebrale. Les anevrismes du polygone de Willis sont la cause la plus fre- 
quente. Penser aussi a l’endocardite d’Osler, aux thrombopenies spontanees ou 
iatrogenes, aux traitements anticoagulants. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Le debut brutal par une cephalee intense, des vomissements, des 
sensations vertigineuses. 

2. L’existence d’une raideur de la nuque, d’uji signe de Kernig. 

3. Une obnubilation entrecoupee de periodes/dj agitation. 


s/d’agi 
hyperdensil 


site des espaces sous- 
Fond d’oeil : pos- 


Explorations 

1. Scanner cerebral sans injection : hyu _ 

arachnoi’diens et des cit ernes, parfois hydrocephalie 
sibilite d’hemorragies, d’angiome. 

2. Ponction lombaire (seulement^ls^anner normal) : liquide cephalo- 

rachidien uniformement sanglan^ I coagulum ni sediment ; il contient 
des pigments biliaires a 12 e heure et est xanthochromique 

apres quelques jours. 

3. Arteriographie cerebrale ^n urgence pour detecter une malforma- 
tion vasculaire et la traiter si possible par voie endovasculaire. 


Principales complications 

Coma avec troubles vegetatifs mettant en jeu le pronostic vital. 
Ischemie, ramollissement cerebral en aval d’un anevrisme. Recidive. 


Traitement 

1. Symptomatique : repos absolu, antalgiques, vessie de glace, seda- 
tifs en cas d’agitation ; mesures specifiques en cas de coma. 

2. Traitement de la cause : embolisation ou a defaut clippage d’un 
anevrisme. 


HEMORRAGIE CEREBRALE 

Represente 15 % de la totalite des accidents vasculaires cerebraux. L’hyper- 
tension arterielle est la premiere cause. Autres causes : angiopathie amyloi'de 
(sujet age), malformations vasculaires (sujet jeune), tumeurs, cavernomes, traite- 
ment anticoagulant. 

Diagnostic 

Debut typiquement marque par un deficit brutal avec cephalees et 
vomissements et une aggravation secondaire, mais le tableau est dans 
la moitie des cas impossible a distinguer de celui d’un infarctus. 
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Explorations 

1. Scanner sans injection (hyperdensite) ou IRM en echo de gradient 
(T2) montrant un hyposignal, ainsi qu’un effet de masse. II peut exister 
en outre une effraction sanguine ventriculaire ou sous-arachnoi'dienne 
suivant le volume et la localisation de Fhemorragie. 

2. L’angiographie s’impose en cas de localisation atypique et dans 
tous les cas chez le sujet jeune. 

3. Une etude de l’hemostase est indispensable. 

Evolution 

Tres variable, elle peut aller de la mort en quelques heures jusqu’a 
la recuperation totale, avec tous les intermediates. Passee la phase 
aigue, la recuperation apres un hematome est souvent de meilleure 
qualite qu’apres un infarctus de volume comparable. Les facteurs de 
pronostic sont Page, le volume de l’hematome et les antecedents 
cerebro-vasculaires. 


Traitement 

1. Traitement symptomatique : antalgiques, anti-cedemateux, correc- 

tion de l’hypertension arterielle si elle depasse 150/80, arret, s’il y a lieu, 
des anticoagulants. • 

2. La decision d’arreter un traitement anti-agregant plaquettaire tient 
compte du rapport benefice-risque. Les autres mesures therapeutiques 
non specifiques recommandees pour les infarctus cerebraux sont appli- 
cables ici, y compris pour la preveawbp- cles thromboses veineuses. 

3. Chirurgie en cas d’hematome du cervelet et dans certains cas 
d’hematome lobaire lorsque HWo|ntion est defavorable. 

. /\ j* 

THROMBOPHLEBIlfis CEREBRALES 

Elies peuvent atteindre Tp> veines cerebrales ou les sinus de la dure-mere. 
Causes : infections locales ou a distance, troubles de la coagulation hereditaires 
ou acquis, favorises par un traitement hormonal ou le post-partum. 


Diagnostic 

1. Cephalees. 

2. Deficit focal ou a bascule. 

3. Crises d’epilepsie. 

4. Parfois syndrome d’hypertension intracranienne isole (occlusion 
du sinus sagittal). 


Explorations 

1. Imagerie (angio-IRM) : infarctus parfois hemorragique, signe du 
delta au scanner injecte, thrombose veineuse ou sinusienne. 

2. Fond d’oeil : oedeme papillaire et turgescence veineuse. 

Complications 

Hypertension intracranienne ; ramollissements cerebraux, parfois 
hemorragiques. 


Traitement 

1. Heparine non fractionnee a dose hypocoagulante meme en cas 
d’infarctus hemorragique. 

2. Antibiotherapie en cas de foyer infectieux. 


1176 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


3. Anti-epileptiques. Anti-cedemateux. 

4. La thrombolyse est un traitement d’exception. En cas de syndrome 
d’hypertension intracranienne isole, les ponctions lombaires, voire une 
derivation du liquide cephalo-rachidien sont necessaires pour eviter la 
constitution d’une atrophie optique. 


HEMATOME EXTRA-DURAL 

Epanchement entre crane et dure-mere, de constitution rapide par dechirure 
vasculaire (artere meningee moyenne, par exemple). II s’agit d’une urgence neuro- 
chirurgicale. 

Diagnostic 

Evoque sur la notion d’intervalle libre : pas de perte de connaissance 
initiale (ou bien tres breve), periode sans symptome, puis mydriase et 
coma qui s’aggrave en quelques heures. 


Explorations 

Scanner cranien sans injection, mais ne doit pas retarder l’evacua- 
tion si le diagnostic est evident et l’intervalle libre court. 


Traitement 

Evacuation neurochirurgicale immediate en s^ passant au besoin de 
tout examen neuroradiologique. Le degre d’urgence est d’autant plus 
eleve que l’intervalle libre a ete bref. 


A- 


d'urgem 


HEMATOME SOUS-DURAL 

Syn : pachymeningite hemorragique. Us ? aigitquelquefois d’un hydrome. Ces collec- 
fu^^ass* 


tions sont souvent bilaterales et quelj 


et quelquetoi 

<V7 


issociees a un collapsus ventriculaire. 


Diagnostic 

Evoque devant : 

1. L’installation progressive de cephalees, troubles psychiques, 
d’une obnubilation, d’un coma avec ou sans signes focalises. 

2. Un traumatisme meme minime les jours ou semaines precedents. 

3. Un terrain favorisant : sujet age, alcoolique, nouveau-ne des hy- 
drate, troubles de la coagulation ou traitement anticoagulant. 


Explorations 

Scanner ou IRM : l’hematome sous-dural aigu est toujours associe a 
une contusion, ce qui n’est pas le cas de la forme chronique. 


Traitement 

1. Evacuation chirurgicale et rehydratation rigoureuse quand exis- 
tent des troubles de la conscience ; sinon, un traitement corticoi'de anti- 
oedemateux s’avere souvent suffisant. 

2. Surveillance clinique et scanographique. 


CRISES EPILEPTIQUES 

Peuvent survenir isolement. Leur repetition constitue les syndromes epileptiques. 
Leur semiologie est variable suivant la cause. Elies peuvent etre idiopathiques (sans 
lesion cerebrale decelable), symptomatiques (dues a une lesion cerebrale ou a toute 
autre cause identifiee) ou cryptogeniques (dues a une lesion cerebrale de nature inde- 
terminee). Le pronostic et le traitement sont fonction de la cause. 
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1. Epilepsies idiopathiques : elles debutent avant l’age adulte, il existe parfois 
des antecedents familiaux. L’examen neurologique et l’imagerie sont normaux. 

2. Epilepsies symptomatiques : l’imagerie est normale en cas de cause metabo- 
lique, anormale en cas de cause lesionnelle. 

3. Epilepsies cryptogeniques : elles surviennent dans le cadre d’encephalopa- 
thies graves de l’enfance. 

L’ethylisme constitue une cause en lui-meme, mais peut aussi aggraver une 
autre epilepsie. 

Diagnostic 

1. Crises generalisees 

a) Grand mal tonico-clonique : perte de connaissance brutale parfois 
precedee d’un vague malaise ; chute (le plus souvent en arriere) et 
contracture generalisee avec apnee suivie de secousses cloniques des 
quatre membres et du tronc ; puis phase de coma calme et profond 
avec respiration bruyante et mousse sanglante aux levres du fait de 
Thypersalivation et de la morsure de la langue. Enfin, reveil apres 
quelques minutes (mais parfois coma plus prolonge) dans un etat de 
confusion transitoire. Le malade ne garde aucun souvenir de la crise ; 
la perte des urines est habituelle. 

b) Petit mat : breve suspension de conscience (absence) durant 5 a 
15 secondes en moyenne pendant lesquelles le sujet interrompt son acti- 
vity, mais peut conserver des automatismes sipiples. II ne garde aucun sou- 
venir de l’absence. EEG : bouffees de pqintes-ondes rythmiques diffuses 
d’une frequence de 3 Hz a debut et fin brusques. Lorsque 1’EEG ne remplit 
pas ces criteres on parle d’absences atypiques. 

c) Crises myocloniques : secousses musculaires breves associees a 
des pointes-ondes bilaterales 4 I’EEG. 

d) Autres (crises toniques, atoniques...). 

2. Crises partielles 

Toutes les crises partielles peuvent se generaliser sous la forme 
d’une crise de grand mal. 

a) Crises partielles simples (sans alteration de la conscience). Les crises 
motrices (crises Bravais-Jacksoniennes) ou sensitives debutent a l’extre- 
mite d’un membre, s’y limitent ou s’etendent de proche en proche. La crise 
peut concerner le langage, la vision (sensation lumineuse elementaire dans 
une moitie du champ visuel), l’audition (hallucinations sonores elemen- 
taires) ; elle peut etre olfactive, gustative ou vertigineuse. Les crises par- 
tielles simples peuvent aussi avoir une semiologie vegetative ou psychique 
(hallucinations, sensation de deja vu...). 

b) Crises partielles complexes. Absence accompagnee d’une activite 
motrice variable (machonnement, pietinement, deambulation). 
Explorations 

1. L’electroencephalogramme est l’examen cle. Le trace est variable 
selon la nature des crises : anomalies paroxystiques diffuses, des ano- 
malies focales caracteristiques (voir p. 1715). 

2. Chercher une cause eventuelle par l’imagerie cerebrale et les exa- 
mens biologiques (glycemie, porphyrines urinaires). 

Traitement 

1 . Principes 

Une monotherapie doit etre preferee initialement. En cas dissociation, 
tenir compte des interactions. Le dosage plasmatique, possible pour les 
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produits les plus anciens, permet de connaTtre l’observance et d’ajuster les 
doses si necessaire. Lorsqu’une epilepsie n’est pas controlee par une poly- 
therapie bien conduite, elle est dite pharmacoresistante. II faut alors 
confier le patient a une equipe specialisee qui evaluera la possibility d’un 
traitement chirurgical : chirurgie de l’epilepsie, visant a eradiquer le foyer 
epileptogene (en cas de sclerose hippocampique ou de dysplasie corticale 
par exemple) ou stimulation vagale par exemple. 

2. Epilepsies idiopathiques : valproate, lamotrigine, topiramate ou 
levetiracetam. Clobazam ou clonazepam peuvent etre utiles sur une 
courte duree. L’ethosuccimide est reserve au petit mal-absences. Les 
autres anti-epileptiques sont a eviter car ils peuvent aggraver l’epi- 
lepsie. Le pronostic est favorable, mais le traitement doit etre prolonge. 
Certaines epilepsies idiopathiques de duree breve et a crises rares peu- 
vent etre simplement surveillees (epilepsie a paroxysmes rolandiques). 

3. Epilepsies symptomatiques : pas de traitement si la cause est passa- 
gere (trouble metabolique ou intoxication aigue) et pas de lesion cere- 
brale. Sinon un traitement est indique en plus de celui de la cause, tres 
variable : tumeurs, traumatismes craniens, sequelles d’accidents vascu- 
laires, malformations, encephalites, sclerose hippocampique, etc. 

En plus des traitements precedents (sauf Fethosuccimide), la car- 
bamazepine, l’oxcarbazepine, la gabapentin^et la pregabaline sont 
utilisables. Le phenobarbital et la phenytoine ont vu leurs indications 
se restreindre du fait de leur mediocre tolerajfce. 

4. Epilepsies cryptogeniques : souvent difficiles a controler, elles rele- 
vent des memes traitements que les precedentes, mais peuvent neces- 
siter des produits tels que le felbamJiy?6u le vigabatrine (traitement de 
choix du syndrome de WestJ^Jpm l’utilisation necessite une sur- 
veillance particuliere. 

ETAT DE MAL EPILEPTIQUE 

Habituellement declenche par un arret ou une modification du traitement anti- 
comitial ou une cause intercurrente. 

Diagnostic 

Crises epileptiques subintrantes responsables dans le grand mal d’un 
coma avec convulsions mettant en danger la vie du malade. L’etat de mal 
au cours du petit mal et des crises focales sans generalisation est possible. 

Traitement 

1. Clonazepam en injection intraveineuse tres lente, a raison d’une 
ampoule toutes les 4 a 6 heures. Chez l’enfant au-dessous de 15 ans, 1/4 a 
1/2 ampoule en IV tres lente toutes les 4 a 6 heures. 

2. En cas d’echec, on peut y associer la phenytoi'ne : dose de charge 
chez l’adulte de 18 mg/kg, a repeter eventuellement par paliers de 5 mg/kg 
sans depasser 30 mg/kg/24 h, sous controle des taux plasmatiques. 

3. L’hemineurine est tres efficace, mais entrame des troubles de la 
conscience rendant la surveillance difficile. 

Dans tous les cas, une surveillance EEG est necessaire pour faire la 
part des crises, du coma post- ou intercritique et des troubles de la vigi- 
lance dus au traitement. 
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SPASMES EN FLEXION 

Syn : syndrome de West. Peut survenir sur une encephalopathie anterieure ou 
chez un nourrisson apparemment normal jusque la. Le pronostic est mauvais, en 
particulier si des signes d’encephalopathie existaient avant l’apparition des 
spasmes en flexion. 

Diagnostic 

Myoclonies realisant des spasmes en flexion des extremites et du 
tronc, apparaissant entre 4 et 9 mois, associees a des anomalies EEG 
caracteristiques (hypsarythmie). 

Traitement 

ACTH, clonazepam ou diazepam, vigabatrine. 


SYNDROME DE GELINEAU 


Disparition des neurones hypothalamiques produisant l’hypocretine. Facteur 
de risque : groupe HLA DQB 1*0602. 


Diagnostic 

Crises de narcolepsie (endormissement invincible) et parfois de cata- 
plexie (chutes du tonus postural souvent provoquees par une emotion 
agreable). Hallucinations hypnagogiques. 


Explorations 

Electroencephalogramme de sommeil : 


eil jS^^urci: 

d’endormissement, exces de sommeil pg^adjoxal. 

Traitement 


lurcissement des latences 


Modafinil ou methylphenid. 
partiellement a la clomipramini 


ENCEPHALIT 





£l>cas d’echec. La cataplexie repond 
au gamma-OH. 


Affections aigues ou subargues d’origine infectieuse avant pour consequences 
des lesions encephaliques inflammatoires diffuses non suppurees. On distingue : 

1. Les encephalites primitives virales : rage, enterovirus (polio, coxsackie, 
Echo), arbovirus, herpes-varicelle-zona, myxo virus. 

2. Les encephalites a prion {proteinaceous infectious particles ), particules pro- 
teiques plus petites que des virus et qui seraient a l’origine de la maladie de 
Creutzfeldt-Jakob, de certaines demences familiales, et des encephalopathies 
spongiformes animales. 

3. Les encephalites secondaires des maladies eruptives, qui sont presumees 
allergiques (vaccine, rougeole). 

4. Les encephalites bacteriennes et parasitaires (coqueluche, listeriose, trypa- 
nosomiase, rickettsioses...). 

5. Les encephalites survenant au cours de l’infection par le VIH. Elies sont liees 
au VIH lui-meme, a tous les stades, y compris a la seroconversion, ou a des infec- 
tions opportunistes tardives virales : leucoencephalite multifocale progressive a 
papova virus, affectant electivement la substance blanche, encephalite toxoplas- 
mique ou encore infection mycobacteriennes cerebrales diffuses, toutes complica- 
tions de l’immunodepression severe. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Le syndrome infectieux avec d’eventuels signes non neurologiques. 

2. La symptomatologie neurologique qui traduit des lesions diffuses 
ou focales, pseudo-chirurgicales, en particulier temporales dans 
Fencephalite necrosante de l’herpes. 
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3. Le syndrome meninge clinique. 

4. Des notions epidemiologiques suggestives : contage et epidemie 
en cours, sejour en zone d’endemie pour les arbovirus, etc. 

Explorations 

1. Examen du liquide cephalorachidien : reaction meningee dans les 
encephalites primitives, normal dans la maladie de Creutzfeldt-Jakob, la 
leucoencephalite multifocale progressive (mais presence du virus JC, voir 
p. 1572), parfois inflammatoire dans les encephalites post-infectieuses. 

2. Electroencephalogramme : variable, anomalies periodiques focali- 
sees temporales dans l’encephalite herpetique, anomalies periodiques 
dans la maladie de Creutzfeldt-Jakob. 

3. Enquete virale et bacteriologique pouvant aboutir a l’isolement 
d’un agent infectieux dans le sang, le liquide cephalorachidien, les 
selles ou la gorge. Une ascension du taux des anticorps est indispen- 
sable pour affirmer une origine virale. 

4. Interet du scanner et de 1’IRM pour un bilan precis des lesions. 


Principales complications 

Coma avec troubles vegetatifs mortels, etat de mal convulsif. En cas de 
guerison, possibility de sequelles motrices, sensorielles ou mentales. 

coma, \des 

id^ai 


Traitement 

1. Traitement symptomatique du 
desordres metaboliques ou anoxiques 

2. Lutte contre l’oedeme cerebral a: 


e s convulsions, des 


; aux lesions inflammatoires 


(voir p. 1171). 

3. Traitement etiologique, ei^ai&ticulier lorsqu’on pense a 
encephalite bacterienne o^ftn6 toxOplasmose (pyrimethamine). 

4. Dans l’encephalite herpetiqlle, traitement aussi precoce que pos- 
sible par l’aciclovir. 


PAN ENCEPHALITE SCLEROSANTE SUBAIGUE 

Encephalite lente due a un virus identique a celui de la rougeole. Evolution 
presque toujours mortelle. 

Diagnostic 

1. Debut progressif, vers 12-14 ans (parfois l’age adulte), par des 
troubles du comportement quelquefois precedes d’un syndrome 
febrile. 

2. Puis surviennent des chutes avec phenomenes cloniques et une 
deterioration rapidement progressive des fonctions mentales avec 
hypertonie diffuse. 

Explorations 

Taux eleve de gammaglobulines et d’anticorps antirougeoleux dans 
le liquide cephalorachidien. 


MALADIE DE PARKINSON 

Affection degenerative due a une perte progressive des neurones dopaminer- 
giques de la pars compacta du locus niger. Plus frequente chez Fhomme ; debut 
entre 50 et 60 ans, insidieux, unilateral. Evolution progressive. 
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Diagnostic 

Association de trois ordres de symptomes, l’un ou l’autre pouvant 
predominer : 

1. Akinesie : rarete du geste et perte des automatismes comme le cli- 
gnement spontane, le balancement du bras a la marche. 

2. Hypertonie avec signe de la roue dentee a la mobilisation passive 
des segments de membre ; l’hypertonie peut etre a 1’origine de douleurs 
peri-articulaires. 

3. Tremblement de repos, exagere par le calcul mental, cedant au 
cours du mouvement volontaire. 

Ces symptomes perturbent l’ecriture (micrographie, tremblement), 
la parole (palilalie), la mimique (facies fige). Ils peuvent entramer une 
invalidity croissante pouvant conduire a un etat grabataire. Depres- 
sions reactionnelles, syndromes confusionnels sont possibles. 

Traitement 

1. En premiere intention avant 70 ans, agonistes des recepteurs 
dopaminergiques : bromocriptine, lisuride, pergolide, ropinirole, prami- 
pexole, piribedil. Les trois premiers sont des derives de l’ergot de 
seigle, ce qui les rend moins maniables. Tous augmentent le risque de 
confusion mentale chez le sujet age. • 

2. En premiere intention a partir de 70 ari% DOPA associee a un inhi- 
biteur de la decarboxylase et eventuelle^qeM^i l’entacapone, inhibiteur 
de la catechol-O-methyl transferase. Les risultats sont remarquables et 
rapides sur le tonus et l’akinesie, plus lents sur le tremblement. Apres 
7 a 10 ans de traitement surviennerit^des fluctuations motrices, alter- 
nance de dyskinesies et de blocagjgs (effets on-off). 

3. L’apomorphine peut etre utilisee en injection sous-cutanee (stylo 
injecteur pre-rempli o^O l^aide d’une pompe implantee). Elle permet de 
debloquer de fagon sp^ttaculaire certains patients sujets a des pheno- 
menes « on-off » tres invaiidants. 

4. Anticholinergiques dans les sjmdromes parkinsoniens des neuro- 
leptiques et parfois les formes purement tremblantes de la maladie de 
Parkinson : tropatepine, trihexyphenidyle. 

5. La chirurgie de la maladie de Parkinson a connu une evolution remar- 
quable ces dernieres annees grace a l’implantation d’electrodes de stimu- 
lation sous-thalamiques ou pcdlidcdes ou a la stereotaxie destructrice 
thalamique classique, toujours efficace dans les formes hypertremblantes 
mal controlees par la dopatherapie. Les implantations avec stimulation 
sont plutot indiquees dans les formes tres invalidates tardives. Les 
contre-indications sont les troubles cognitifs et les troubles posturaux. 

SYNDROMES PARKINSONIENS «ATYPIQUES» 

Les trois premieres affections ci-dessous ont en commun leur pronostic severe 
en raison d’une evolution en quelques annees vers une hypertonie generalisee 
resistante a la DOPA. 

I. PARALYSIE SUPRANUCLEAIRE PROGRESSIVE 

Syn : maladie de Steele-Richardson. 

Diagnostic 

Caracterise par une akinesie axiale, une paralysie de la verticalite du 
regard, un syndrome frontal et un syndrome pseudo-bulbaire. 
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II. ATROPHIE CORTICO-BASALE 
Diagnostic 

Akinesie axiale associee et une atteinte asymetrique des membres de 
type dystonique, et troubles cognitifs. 

III. ATROPHIE MULTI-SYSTEMATISEE 
Diagnostic 

Associe de fagon variable des signes extra-pyramidaux, pyramidaux 
et cerebelleux a une dysautonomie severe (predominate dans le syn- 
drome de Shy et Drager), sans troubles cognitifs. 

IV. MALADIE A CORPS DE LEWY 


Diagnostic 

Syndrome parkinsonien souvent DOPA-sensible associe a une 
demence proche de la maladie d’Alzheimer. Elle se singularise par la 
survenue precoce d’hallucinations visuelles, d’episodes inopines de 
confusion mentale et par la possibility d’une dysautonomie. 


Traitement 

Les troubles cognitifs peuvent etre un temps sensibles aux traite- 
ments cholinergiques utilises dans la maladie d’Alzheimer. 

AUTRES SYNDROMES PARrC'NSONIENS 

Peuvent etre le fait d’une intoxication (o^de de carbone, manganese), d’une 
maladie de Wilson (voir p. 643), de traumatismes repetes (boxeurs profession- 
nels), et quelquefois d’une tumeur. L’encephalite de Von Economo (1917-1925) a 
laisse de nombreuses sequelles extraipyramidales. La cause actuellement la plus 
frequente est le syndrome parkinsonien des neuroleptiques. 


Diagnostic 

Tableau clinique moins pur que dans la maladie de Parkinson. Les 
syndromes associes au traitement par neuroleptiques sont surtout mar- 
ques par une grande hypertonie, parfois des dyskinesies. 


Traitement 

Les anticholinergiques de synthese previennent l’apparition de 
1’hypertonie. 


TORTICOLIS SPASMODIQUE 

Peut etre isole ou s’integrer dans une grande dystonie de torsion. 

Diagnostic 

Mouvement involontaire de rotation indolore de la tete, que le sujet 
peut ramener en position normale par un geste antagoniste. 

Traitement 

Injections periodiques de toxine botulinique aux points moteurs 
des muscles les plus actifs dans ce mouvement involontaire. Ces injec- 
tions doivent etre repetees tous les 2 a 3 mois et completees par de 
la reeducation. 
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ABCES DU CERVEAU 


La formation de l’abces collecte est precedee d’une phase d’encephalite sup- 
puree accompagnee d’un gros cedeme cerebral. Le pronostic est grave ; le diag- 
nostic souvent trop tardif. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Des signes neurologiques en foyer d’aggravation progressive asso- 
cies a un syndrome d’hypertension intracranienne et/ou a des signes 
meninges. 

2. La notion de foyer infectieux (otite chronique, sinusite, abces du 
poumon), et d’un shunt circulatoire droit gauche : cardiopathie cyano- 
gene, localisation pulmonaire d’une angiomatose de Rendu-Osler (voir 
Telangiectasie hereditaire, p. 1023). 

3. Alteration de l’etat general ; 1’amaigrissement est constant, mais la 
fievre peut manquer. 

4. II faut savoir penser a la possibility d’un abces meme en 1’absence 
de syndrome infectieux car la prescription de corticoi'des dans l’hypo- 
these d’une tumeur serait desastreuse. 

Explorations 



plusieurs processus 


1. La ponction de l’abces permet t#vacuation du pus et l’identifica- 
tion du germe. Les evolutions mortelles en cas de diagnostic tardif ou 
errone, ou sur des terrains particulierement fragiles. 

2. Le traitement medical est anti-oedemateux, antibiotique et anti-epi- 
leptique. II peut suffire a la ]5nase presuppurative si le germe est connu 
ou probable, meme en cayd’abces multiples. La capacite de passage de 
la barriere hemato-encephalique et l’efficacite sur les germes anaero- 
bies sont des criteres de choix des antibiotiques. 


MENINGITE CEREBROSPINALE 
A MENINGOCOQUE 


Complication episodique d’une epidemie de rhinopharyngite a meningocoque. Iso- 
lement 30 jours apres la guerison clinique ou bien jusqu’a deux ensemencements nega- 
tes de la gorge a plus de 8 jours d’intervalle. Maladie a declaration obligatoire. 

Diagnostic 

Comporte les trois etapes suivantes : 

1. Syndrome meninge : cephalee, vomissements, raideur de la nuque, 
signe de Kernig. 

2. L’allure aigue, la fievre font penser a une meningite purulente aigue 
qui a de fortes chances d’etre a meningocoque si Ton constate des 
arthralgies, un purpura petechial, un herpes labial. 

3. La ponction lombaire confirme le diagnostic. 

Explorations 

1. Liquide cephalorachidien louche ou franchement purulent (excep- 
tionnellement hemorragique) et hypertendu. A la cellule de Nageotte, 
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leucocytes innombrables. Sur lame, polynucleaires souvent alteres et 
meningocoques extra- et intracellulaires a Gram negatif. L’ensemence- 
ment sur gelose-ascite precise la variete A ou B du germe. Hyperprotei- 
norachie, hypoglycorachie. 

2. Prelevement de gorge du malade et de son entourage. 

Principales complications 

l.Septicemie a meningocoque (voir p. 791), metastases purulentes 
purpura fulminans (syndrome de Waterhouse-Friderichsen). 

2. Cloisonnement meninge, pyocephalie, epanchements sous-duraux 
chez 1’ enfant. 

3. Sequelles sensorielles (surdite) ou psychiques. 

Traitement 

1. Avant Identification du germe : ampicilline 6 a 8 g/j chez l’adulte, 
100 mg/kg chez l’enfant, associee a la gentamicine (2 a 3 mg/kg). 

2. Modification ulterieure eventuelle du traitement apres antibio- 
gramme. 


AUTRES MENINGITES PURULENTES AIGUES 

Les plus frequentes sont post-otitiques. Les germes^s plus habituels sont le 
pneumocoque, le streptocoque, le bacille de Pleifferj le staphylocoque, etc. 

Diagnostic et traitement 

Identiques a ceux de la meningite a I 
compte dans le choix des antibiotiqwe^ 

1. De leur toxicite et de la pernjSabilite de la barriere meningee. 

2. Du germe responsable^interet de I’etude du pouvoir bacterio- 
statique et bactericide des antib^tiques et de leurs associations). 

3. De la porte d’entree, du terrain, des traitements anterieurs (corti- 
cotherapie, immunosuppresseurs, antibiotherapie...). 


igocoque. Toujours tenir 


MENINGITE TUBERCULEUSE 

Touche l’enfant non vaccine par le BCG, l’adulte transplants ou presentant 
d’autres localisations tuberculeuses, Timmunodeprime et l’alcoolique. 

Diagnostic 

1. Soup^onne sur les signes cliniques : 

a) Chez ienfant : alteration progressive de l’etat general avec troubles 
du caractere, flechissement scolaire ; parfois crises convulsives, diplopie, 
deficit localise. Plus tard, survient un syndrome meninge, avec des paraly- 
ses oculomotrices, des troubles vegetatifs, des troubles de la vigilance. 
Evolution spontanee : deces dans un coma febrile. 

b) Chez Vadulte , la symptomatologie peut etre comparable a celle de 
l’enfant, en particulier chez le transplants, ou davantage marquee par 
des signes neurologiques : crises focales ou generalisees, deficit loca- 
lise, retention d’urine ou encore troubles psychiques avec alteration 
febrile de l’etat general. 

2. Le diagnostic est confirme par l’examen du liquide cephalo-rachi- 
dien (LCR) ; la ponction lombaire doit etre au besoin repetee avant la 
mise en route du traitement. 
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Explorations 

1. Examen du fond d’oeil : exceptionnellement tubercules de Bouchut 
ou granulations miliaires. 

2. Radiographie pulmonaire : adenopathie mediastinale chez 1’enfant ; 
miliaire, mise en evidence de BK dans les crachats. 

3. L’examen du LCR est l’examen cle : liquide clair, hypertendu. 

a) Chimie : hyperproteinorachie (1 a 4 g/1 ou davantage en cas de blo- 
cage), glucose et chlorure abaisses (doivent etre compares aux dosages 
sanguins). 

b) Reaction cellulaire : 50 a 300 elements/mm 3 ; lymphocytes, mais 
parfois polynucleaires non alteres au debut ou formule mixte. 

c) Le BK est difficilement mis en evidence a l’examen direct et neces- 
site une mise en culture ; trois prelevements de LCR sont necessaires. 
La mise sous traitement doit se faire avant le resultat des cultures et de 
L antibiogramme. Le diagnostic par amplification genomique (PCR) est 
peu fiable. 

4. Au cours du traitement, surveillance du LCR avec epreuves mano- 
metriques pour depister un blocage par arachnoi'dite spinale. 


Complications 

Arachnoi'dite au-dessus de toute ressj 
psychomotrices, hydrocephalie. 


ressource 


e chirurgicale, sequelles 


T raitement 

Voir Traitement antituberculee?^ fer516. La corticotherapie peut se 
justifier en cas de diagnostic tardif ou de formes graves afin de prevenir 
ou limiter la formation d’arachn^aite spinale ou pericerebrale, mais ne 
peut etre institute qug^i l’on est certain de controler l’infection. 


IINGIT 


AUTRES MENINGITES LYMPHOCYTAIRES 


En dehors de la tuberculose, les reactions meningees a lymphocytes sont aussi 
observees au cours de differentes pathologies : 

1 . La syphilis nerveuse. 

2. La spirochetose, la brucellose, les listerioses. 

3. Le zona, les oreillons, la poliomyelite, les encephalites virales ; l’infection par 
VIH et cytomegalovirus. 

4. La meningite lymphocytaire curable. D’origine souvent indeterminee, elle 
touche les sujets jeunes. Elle est marquee par une forte lymphocytose (200 a 
300/mm^) et guerit spontanement. Ce syndrome est realise par divers virus, tels 
celui de la choriomeningite lymphocytaire, les virus coxsackies ou ECHO. 

5. Les tumeurs du nevraxe. 


SYPHILIS NERVEUSE 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’existence d’une ou plusieurs des manifestations neurologiques 
evocatrices (tabes, signe d’ Argyll Robertson, ou paralysie generate, voir 
ces mots, ci-dessous). 

2. Les antecedents de syphilis clinique et serologique. 

3. Les signes visceraux associes (aortite). 
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Explorations 

1. Serologie syphilitique sanguine positive : voir p. 1558. 

2. Liquide cephalorachidien : hyper cytose moderee avec hyper- 
proteinorachie. 

3. Serologie syphilitique est positive a de rares exceptions pres : test 
de Nelson, 90 % ; reaction d’immunofluorescence : 96 %. 

Traitement 

Penicillinotherapie (voir Syphilis, p. 1089). 


PARALYSIE GENERALE 

C’est une meningo-encephalite syphilitique subaigue diffuse. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les troubles de l’humeur et du comportement, le plus souvent de 
type hypomaniaque, associes a un appauvrissement intellectuel. 

2. Le tremblement, une dysarthrie. 

3. Les autres manifestations d’une syphilis nerveuse ou viscerale 
(voir Syphilis nerveuse ci-dessus). 


entric u 


Explorations 

Scanner : atrophie corticale et dilatation j^^nffirculaire. Tests men- 
taux. Liquide cephalorachidien : liquide clair lymphocytaire, hyperpro- 
teinorachie. 


te vers 




Principales complications 

Evolution rapidement progressHie^pfs la demence et la mort. Les 
sequelles mentales sont fonction de la precocite du traitement. 

Traitement 

Penicillinotherapie (voir Syphilis, p. 1089). 


TABES 

Sclerose syphilitique des cordons posterieurs de la moelle le plus souvent dor- 
sale (tabes dorsalis). 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Le syndrome cordonnal posterieur : douleurs fulgurantes, ataxie, 
signe de Romberg, perte du sens de position des orteils et de la sensi- 
bilite vibratoire. 

2. L’abolition des reflexes rotuliens et achilleens. 

3. L’absence de deficit moteur, de signes pyramidaux et de troubles 
des sensibilites superficielles. 

4. Les arthropathies nerveuses (genou et plus rarement pied, hanche, 
rachis). 

5. Les crises douloureuses epigastriques (crises viscerales). 

6. Association a d’autres signes de syphilis nerveuse : signe d’Argyll 
Robertson, nevrite optique, etc. 


Principales complications 

Impossibility de la marche par ataxie grave ou (et) arthropathie. 
Cecite (tabes amaurotique), crises douloureuses repetees. 
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Traitement 

La penicillinotherapie (voir Syphilis, p. 1089), indispensable, a peu de 
chances de faire retroceder les troubles existants. Antalgiques si dou- 
leurs. L’orthopedie des arthropathies est tres aleatoire. 

SIGNE D’ARGYLL ROBERTSON 

Ce signe peut etre observe dans la syphilis nerveuse et dans certaines neuro- 
pathies chroniques (diabete, amylose, nevrite hypertrophique familiale...). 

Diagnostic 

Abolition du reflexe photomoteur avec conservation du reflexe pupil- 
laire a P accommodation convergente. Les pupilles sont en myosis, par- 
fois irregulieres. 


SYNDROME D’ADIE 

Syn : pupille tonique. Affection quelquefois familiale, non evolutive. 


Diagnostic 

Lenteur de la contraction et decontraction pupillaire a la conver- 
gence, avec abolition (ou tres grande lenteur) du reflexe photomoteur. 
II s’y associe souvent une abolition des refldxes rotuliens et achilleens. 


COMPRESSIONS MEDULI 


Le plus souvent traumatiques, quel 
cique) ; entraTnant un tableau de njye; 



AIGUES 


infectieuses (epidurite staphylococ- 
igue transverse. 


Traitement 

Decompression d’extreme urgence (si elle est possible) : la recupera- 
tion est malheureusement imisoire si la paraplegie est flasque, totale, 
motrice et sensitive. ' 


COMPRESSIONS MEDULLAIRES LENTES 

Urgence diagnostique et therapeutique. Principales causes : 

1. Rachidiennes et extra-durales : lymphomes, maladie de Hodgkin, myelome, 
metastases, spondylodiscites, maladie de Paget, cervicarthrose, malformations, 
hernies discales. 

2. Intradurales (extra-medullaires) : neurinomes, meningiomes, coulees meta- 
statiques. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Un syndrome lesionnel, le premier en date mais parfois absent : 
douleur radiculaire fixe augmentant a la toux et au decubitus, associee 
ou non a une bande d’hypoesthesie dans le meme territoire ; deficit 
moteur radiculaire avec abolition des reflexes correspondants. 

2. Un syndrome sous-lesionnel traduisant la souffrance de la moelle : 
deficit moteur realisant d’abord une paraparesie spasmodique qui va 
progressivement s’aggraver ; troubles sensitifs subjectifs (douleurs cor- 
donnales), objectifs (hypoesthesie, puis anesthesie a tous les modes 
mais pouvant predominer au debut sur les sensibilites thermiques) ; la 
limite superieure des troubles sensitifs sous-lesionnels est horizontale 
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(quand elle siege sur le tronc) et parfois decalee par rapport au syn- 
drome radiculaire ; troubles sphincteriens constants. 

3. Douleurs et rigidite segmentaire du rachis. 

4. La nature exacte de la compression n’est souvent determinee que 
par l’examen anatomopathologique apres exerese chirurgicale. 

Explorations 

1. IRM en urgence, avec ou sans radiographies de la colonne verte- 
brale centrees sur la zone suspecte. 

2. La ponction lombaire est contre-indiquee (risque d’aggravation). 
Elle montrerait une dissociation albumino-cytologique. 

Complications 

Paraplegie progressive en flexion ; risque de myelomalacie brutale 
irreversible en particulier dans les compressions neoplasiques, aggra- 
vation possible dans les suites d’une ponction lombaire. 

Traitement 

Laminectomie decompressive d’urgence, a completer par la radio- 
therapie dans les lesions neoplasiques. La corticotherapie est un adju- 
vant utile dans les compressions malignes. 


MYELITE AIGUE 

Elle peut representer une affection autonome 
etre la premiere manifestation d’une sclerose ei 
optique de Devic, ou la complication d’une maladie 
drome de Gougerot-Sjogren, sarcoi'dose, { hipus). 
donner un tableau analogue. 

Diagnostic 

Base sur : 
l.Le debut rapide, 


X 

drpme cliniquement isole), 
laques ou d’une neuromyelite 
tnflammatoire generate (syn- 
Un angiome medullaire peut 


arfois febrile, marque par une paraplegie (ou 
une quadriplegie) generalemebt massive, flasque. 

2. Des troubles sensitifs objectifs majeurs a limite superieure nette. 

3. Des troubles sphincteriens et trophiques. 


Explorations 

1. IRM : hypersignaux en T2 plus ou moins etendus. Toujours completer 
par une IRM cerebrale pour rechercher des lesions supra-medullaires. 

2. Ponction lombaire : hyperproteinorachie moderee et reaction lym- 
phocytaire. 


Principales complications 

Syndrome ascendant mortel. Escarres ; infection urinaire. L’impor- 
tance des sequelles sensitivo-motrices est difficile a prevoir. 


Traitement 

1. Prevention des escarres, sondage vesical aseptique et prevention 
des deformations. 

2. Corticoi'des a titre anti-inflammatoire. 

3. Kinesitherapie et reeducation apres la phase aigue. 


RAMOLLISSEMENTS MEDULLAIRES 

Les accidents s’observent chez les sujets ages dans le cadre d’une atherosclerose, 
mais peuvent egalement compliquer une aortographie, une dissection aortique, un 
anevrisme de l’aorte abdominale, un collapsus, une compression medullaire maligne 
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ou un angiome de la moelle. Le ramollissement peut n’interesser que le territoire de 
l’artere spinale anterieure et respecter les cordons posterieurs ou etre total. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Un debut brutal avec douleurs projetees. 

2. Une paraplegie flasque avec troubles sphincteriens majeurs. 

3. Une anesthesie superficielle a tous les modes (ou thermo-algique 
en cas d’infarctus de la spinale anterieure) a limite superieure nette, 
niveau dorsal bas le plus souvent. 

Explorations 

1. IRM de la moelle. 

2. Angiographie selective en fonction du contexte et des rares possi- 
bilites therapeutiques (angiome medullaire). 

Traitement 

Symptomatique et reeducation. 


SCLEROSE COMBINEE DE LA MOELLE 

Syn : syndrome de Lichtheim, syndrome neiyo-anemique. Atteinte simultanee 
des cordons posterieurs et du faisceau pyramid#! Elle revele ou complique une 
carence en vitamine B^. be mecanisme est incertain (defit en methionine intracel- 
lulaire possible). 




incj !rt ain( 
£ 


Diagnostic 

1. Troubles sensitifs profond^dfe/cleficit moteur avec signe de 
Babinski bilateral. Les reflexes osteo-tendineux sont souvent abolis. 

2. Plus rarement, atteint&d^sjjaires craniennes, troubles de l’humeur. 


Xj? 

sitifs profor 


Diagnostic 

1. Troubles sensitifs^profonds et deficit moteur avec signe de 
Babinski bilateral. Les reflexes osteo-tendineux sont souvent abolis. 

2. Plus rarement, atteinte des paires craniennes, troubles de l’humeur. 


Explorations 

Dosage de la vitamine B 12 serique, hyperhomocysteinemie (voir 

p. 1616). 

Traitement 

Vitamine Bio parenterale, a prolonger selon la cause de la carence 
(voir p.367). 


SCLEROSE EN PLAQUES 

Affection demyelinisante acquise du systeme nerveux central. Elle est de nature 
inflammatoire, probablement auto-immune. Les lesions demyelinisantes sont sou- 
vent associees a des lesions axonales irreversibles dans les formes severes. 
L’affection est plus frequente chez la femme entre 18 et 45 ans, mais peut se 
reveler a tout age, dans les deux sexes. Formes frontieres : syndrome cliniquement 
isole (1 seule poussee), syndrome de Devic associant myelite et nevrite optique 
caracterise par la presence d’anticorps anti-aquaporine. 

Diagnostic 

II repose sur la preuve d’une dissemination spatiale et temporelle des 
lesions, apportee par la clinique et FIRM. 
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Les manifestations cliniques initiales les plus habituelles sont : 

1. Un deficit moteur d’origine centrale, sensitif ou sensitivo-moteur 
focal (monoplegie, paraparesie ou paraplegie, hemiparesie ou hemi- 
plegie) devolution spontanement regressive dans la plupart des cas, en 
tout cas lors des premieres poussees. 

2. Des troubles sensitifs, remarquables par la richesse des troubles 
subjectifs. 

3. Une nevrite optique unilaterale accompagnee de douleurs retro- 
orbitaire. 

4. Des signes d’atteinte du tronc cerebral : diplopie, dysarthrie, 
troubles de l’equilibre procedant de lesions mixtes vestibulaires cen- 
trales et cerebelleuses. 


Explorations 

1. L’IRM sans et avec contraste au gadolinium est actuellement 
1’examen de premiere intention. Les foyers multiples d’hypersignaux de 
la substance blanche en T2, sans effet de masse, prenant ou non le 
gadolinium, a distribution periventriculaire et empietant sur le corps 
calleux, sous-corticaux ou medullaires, sont caracteristiques dans un 
contexte clinique evocateur. L’IRM est parfois ^negative au debut. 


2. Liquide cephalorachidien : hyperproteing 


lie inferieure a 1 g/1 
ines et une reaction 


4suels ou somesthesiques 


avec augmentation oligoclonale des immui 
lymphocytaire avec moins de 50 elemen 

3. Les latences des potentiels evoques 
peuvent etre allongees. 

A> 

Evolution 

Imprevisible lors des premieres poussees. On distingue : a) des 
formes remittentes, evoluant^^r poussees avec peu de manifestations 
residuelles entre les poussees ; b) des formes secondairement progres- 
sives , qui apres une evolution initiale par poussees evoluent vers l’accu- 
mulation de lesions et de signes deficitaires sans recuperation ; enfin 
c) des formes progressives d’emblee, plus frequentes apres 50 ans, et 
souvent a debut medullaire. Dans les formes severes, le syndrome 
ataxo-spasmodique, les troubles cognitifs et les troubles sphincteriens 
constituent les facteurs majeurs de handicap. 


Traitement 

1. Des poussees : toujours indique sauf si la poussee se resume a de 
discrets troubles sensitifs, il repose sur une corticotherapie breve, sous 
forme de bolus de cortico’ides IV (par exemple 1 g de Solumedrol par 
jour pendant 3 a 5 jours). 

2. Traitements de fond : indique si les deux dernieres poussees sont 
survenues en moins de 2 ans. 

a) En premiere intention, on utilise les immunomodulateurs : soit les 
interferons beta-la ou beta- lb, soit l’acetate de glatiramer. 

b) En cas d’echec, ou d’emblee dans les formes les plus evolutives : 
natalizumab, anticorps monoclonal comportant un risque de leuco- 
encephalopathie multifocale progressive. 

c) Pour les formes les plus graves : mitoxantrone. 
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3. Traitement symptomatique a ne pas negliger : antispastique (Lio- 
resal, Dantrium) ; traitement des troubles sphincteriens ; physiothe- 
rapie et soutien psychologique. 


MYELINOLYSE CENTRALE DU PONT 

Anatomiquement caracterisee par une zone de demyelinisation situee en plein 
centre du pied de la protuberance et respectant morphologiquement en grande 
partie les axones qui la traversent. Principals causes : denutrition, alcoolisme, 
affection chronique cachectisante, hyponatremie de toute origine. Une correction 
rapide de l’hyponatremie semble souvent a l’origine du developpement de ce syn- 
drome. 


Diagnostic 

Developpement rapide, en quelques heures ou jours, d’un etat stupo- 
reux dont on ne peut tirer le patient. Signes pyramidaux des quatre 
membres. Motilite oculaire normale. Evolution le plus souvent mortelle, 
mais des recuperations lentes sont possibles. 


Explorations 

La demyelinisation centro-pontique peut etre decelee dans certains 
cas par le scanner ou, au mieux, par 1§ resonance magnetique qui 
donne des images tout a fait demonstratives. 

LEUCODYSTROPHIES 




blanche (infantile, juvenile ou de 
u’anatomique. Mortality de 100 %. 


Affections progressives de la sujjsj;atfcgi 
l’adulte) dont le diagnostic n’est souvent qu 

Diagnostic 

Troubles du comportement avec deterioration mentale et des 
troubles moteurs et serispriels. La distinction clinique est difficile avec 
les dyslipidoses cerebrales, les encephalites subaigues et la leuco- 
encephalite de Schilder (affection proche de la sclerose en plaques). 

Traitement 

Aucun. 


ADRENO-LEUCODYSTROPHIE 

Affection hereditaire liee a l’X (mutation en Xq28), caracterisee par une ano- 
malie de beta-oxydation des peroxysomes avec accumulation d’acides gras satures 
a longue chalne et touchant surtout le systeme nerveux, les glandes surrenales et 
les cellules de Leydig. 

Diagnostic 

1. La forme de l’enfant se manifeste entre 4 et 8 ans par une alteration 
intellectuelle severe avec cecite corticale, troubles de l’audition et 
deficit moteur. 

2. La forme de l’adulte, ou adreno-myeloneuropathie, debute entre 20 
et 30 ans par une raideur progressive des membres inferieurs accom- 
pagnee de deficit moteur, de troubles de la coordination et d’une 
polyneuropathie. Toutes les formes a debut tardif s’accompagnent de 
signes d’insuffisance surrenale lente commengant dans l’enfance, 
d’hypogonadisme et parfois de calvitie. 
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Explorations 

1. Presence d’inclusions lamellaires cytoplasmiques dans les cellules 
de Schwann examinees en microscopie electronique apres biopsie ner- 
veuse. 

2. Presence, chez tous les sujets, de taux eleve d’acide gras sature a 
tres longues chaTnes non branchees, en particulier d’acide hexaco- 
sanoi'que (acide cerotique) ; depistage sur elevation du taux d’ACTH 
sanguin. 

Traitement 

Symptomatique seulement. 


HEREDO-DEGENERESCENCES 

SPINOCEREBELLEUSES 


Affections degeneratives familiales portant sur le cervelet et les voies cerebel- 
leuses, le faisceau pyramidal et les cordons posterieurs, Diverses combinaisons 
sont possibles, y compris au sein d’une meme famille. La frequence des pieds 
creux y est tres remarquable. Cause inconnue. 

1. Maladie de Friedreich (voir ci dessous). 

2. Autres ataxies spino-cerebelleuses. Plusieurs varietes d’ataxies familiales 
autosomiques dominantes sont actuellement identifies : syndrome cerebelleux 


progressif pouvant etre associe a des signes pyrai 
moteurs, une neuropathie optique. 


MALADIE DE FRIEDREICH 


jyramidai 


x, des troubles oculo- 




ft- 


Transmission autosomique recessive. ^ 
tidiques GAA dans l’intron 1 du gene det^fra 
permet le diagnostic par genetique molecUla 

Diagnostic 

Base sur : 


une insertion de triplets nucleo- 
ine en 9q 13-2 1.1. Cette decouverte 


1. Le debut progressif vers 10-15 ans par des troubles de la coordina- 
tion consecutifs a l’atteinte cerebelleuse et sensitive profonde. 

2. Une areflexie tendineuse, une dysarthrie, un signe de Babinski bila- 
teral. Une amyotrophie distale, des pieds creux, une scoliose sont pos- 


sibles. 


Principales complications 

Aggravation lente, developpement possible d’une amyotrophie type 
Charcot-Marie-Tooth (voir p. 1201). Une surveillance cardiaque perio- 
dique est necessaire du fait de la frequence du developpement d’une 
atteinte myocardique avec troubles de la conduction qui peuvent 
necessiter la mise en place d’un stimulateur. 

Traitement 

Pas de possibilites reelles. 


ATAXIE-TELANGIECTASIE 

Syn : maladie de Louis-Bar. Rare (1 naissance/300 000). Transmission recessive 
autosomique. Affection hereditaire a transmission autosomique recessive, asso- 
ciee a une mutation (gene ATM : Ilq22-q23), exposant au risque de cassures chro- 
mosomiques et a un risque de developpement de maladies malignes (leucemies, 
lymphomes, cancers du sein et du poumon). 
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Diagnostic 

1. Syndrome cerebelleux avec note extrapyramidale. 

2. Telangiectasies (conjonctives bulbaires). 

3. Deficit immunitaire portant surtout sur les lymphocytes T. 

4. Retard de croissance et vieillissement premature. 

5. Depistage des heterozygotes (ascendants, collateraux) par mise en 
evidence de la mutation. 

Traitement 

Symptomatique (du deficit immunitaire notamment). 

ATROPHIES CEREBELLEUSES 

Ensemble des affections degeneratives du cervelet et des voies cerebelleuses. 
Les causes sont multiples : 

1 . Chez l’adolescent et l’enfant, l’atrophie s’integre le plus souvent dans le cadre 
d’une maladie de Friedreich (voir p. 1192). 

2. A l’age moyen de la vie : atrophie olivo-ponto-cerebelleuse, atrophie cerebel- 
leuse corticale primitive ou secondaire a une intoxication alcoolique ou a une 
affection neoplasique. II existe de nombreuses formes familiales demembrees par 
la genetique moleculaire. 


AMYOTROPHIES DES MAINS 



tFbphique (maladie de Charcot), 
:ts ages, 
vicale. 

membres superieurs : traumatique, 


1. Cause medullaire : sclerose laterale arj 
syringomyelie, troubles circulatoires chez 1 

2. Cause radiculaire : cervicarthrose, 

3. Cause tronculaire : atteinte des irar 
canal carpien (median). 

4. Cause musculaire primitive : mybpathie s’integrant dans le cadre d’une 
atteinte plus diffuse. 

5. Amyotrophie des orfc olynevritiques et polyradiculonevritiques. 

SYRINGOMYELIE 



Cavitation centrale de la moelle cervicale susceptible de se developper vers la 
region bulbaire. La syringomyelie peut etre secondaire a une malformation de la 
charniere (malformation de Chiari) ou a une lesion medullaire (infectieuse, trau- 
matique ou tumorale). 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Le syndrome lesionnel (membres superieurs, extremite ou racine) 
avec deficit moteur et amyotrophie, hypotonie et abolition des reflexes 
osteo-tendineux correspondants. 

2. Une zone suspendue d’anesthesie thermo-algesique avec conser- 
vation de la sensibilite tactile (dissociation thermo-algesique). 

3. Le syndrome sous-lesionnel : paraparesie spasmodique. 

4. Les arthropathies nerveuses des membres superieurs. 

5. Une cyphoscoliose frequente. 


Explorations 

L’IRM est l’examen de choix. 


Principales complications 

Poussees plus ou moins resolutives, parfois inquietantes sur le plan 
vital (troubles de deglutition par extension bulbaire : syringobulbie). 
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Traitement 

Pas de traitement regulierement efficace ; decompression chirurgi- 
cale en cas de syndrome d’Arnold-Chiari associe. Une derivation 
syringo-peritoneale peut etre tentee dans les formes les plus evolutives 
mais donne souvent des resultats decevants. 

SCLEROSE LATERALE AMYOTROPHIQUE 

Syn : maladie de Charcot. Maladie degenerative des neurones moteurs centraux 
et des motoneurones peripheriques situes dans la moelle et les noyaux des nerfs 
craniens. Elle predomine apres 50 ans, mais peut affecter les adultes plus jeunes. 
Evolution progressive irremediable de duree extremement variable, de 18 mois a 
plus de 10 ans. II existe 5 % de formes familiales dont certaines sont liees a une 
mutation du gene codant pour la superoxyde dismutase. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Le deficit moteur des muscles de la main et de l’extremite des 
membres superieurs avec amyotrophie et hypotonie (main d’Aran- 
Duchenne) ; les reflexes osteo-tendineux correspondants sont 
conserves (atteinte pyramidale). 

2. Les fasciculations au niveau des membref superieurs et eventuel- 
lement de la langue. 

3. La paraparesie spasmodique aux membres inferieurs. 

4. L’absence de tout signe sensitif subjectif et objectif. 

5. Plusieurs formes cliniques suivanL la topographie de 1’atteinte ini- 
tiale : spinale (debut unilateral par' rc rriembre superieur le plus sou- 
vent), bulbaire, pseudo-polynevritiqu€ (debut distal aux membres 
inferieurs), diplegie brachjale amyotrophique (debut proximal aux 
membres superieurs), formes spastiques pures, formes associees a une 
demence, a un syndrome parkinsonien. 

Explorations 

1. Electrodiagnostic : signes de denervation aux quatre membres, 
vitesses de conduction motrice longtemps normales. 

2. Liquide cephalorachidien : parfois hyperproteinorachie moderee 
sans reaction cellulaire. 

Principales complications 

Apparition d’une paralysie labio-glossolaryngee qui existe parfois 
d’emblee et meme isolement (forme de Duchenne) et conduit a la mort. 
La rapidite evolutive est tres variable d’un cas a l’autre. Certaines 
formes voient leur evolution se prolonger sur plus de 15 ans, tandis que 
d’autres se terminent en 1 an ou 2. 

Traitement 

1. Riluzole : il permet une augmentation modeste de l’esperance vie 
sans ventilation. 

2. Traitement symptomatique : gastrostomie d’alimentation en cas 
de troubles menagants de la deglutition ; ventilation « non invasive » au 
masque en pression positive utile au stade precoce de l’insuffisance 
respiratoire. La ventilation assistee par tracheotomie est a discuter en 
fonction du contexte. 
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AMYOTROPHIES SPINALES HEREDITAIRES 

I. AMYOTROPHIE SPIN ALE INFANTILE 
DE WERDNIG-HOFFMANN 

Neuropathie peripherique motrice pure (come anterieure de la moelle), here- 
ditaire frappant l’enfant parfois meme pendant la vie foetale. Le tableau associe 
hypotonie, deficit moteur, amyotrophie, deformations et retractions tendineuses. 
Le developpement intellectuel est normal. Tendance a L aggravation avec paralysie 
respiratoire qui conditionne le pronostic vital. 

II. AMYOTROPHIE SPIN ALE JUVENILE DE KUCELBERG 
WELANDER 

Debut chez le grand enfant ou l’adolescent. Deficit moteur progressif pseudo- 
myopathique avec hypertrophie musculaire. Souvent aggravation progressive et 
mort en 5 a 15 ans. Stabilisation possible chez certains malades. 

III. AMYOTROPHIE SPIN ALE DE L’ADULTE 

A l’origine de certaines atrophies de type Charcot-Marie. 

NEUROPATHIES PERIPHERIQUES 

Consequence de l’atteinte des neurones pgripheriques. Elies realisent des 
tableaux variables selon la topographie des lesiop^. 

I. ATTEINTE DE LA CORNE ANTERIEURE DE LA MOELLE 

Atteinte motrice pure avec amyotrophje. r^sciculations, crampes, par lesion du 
motoneurone peripherique. Principales causes : 

1 . Aigues : essentiellement la poliomyelite anterieure aigue. 

2. Chroniques et progressives :^cferose laterale amyotrophique (association a 
des signes pyramidaux). 

II. POLYNEVRITE 

Atteinte sensitivo-motrib^bilaterale, synchrone et symetrique, du prolonge- 
ment distal des neurones peripheriques, predominant a l’extremite distale des 
membres. Evolution subaigue ou chronique, rarement aigue. LCR normal. Vitesses 
de conduction nerveuse peu diminuees en cas d’atteinte axonale, tres diminuees 
si la demyelinisation segmentaire des fibres predomine. Principales causes : 

1. Carentielles : alcool, pellagre. 

2. Intoxications : alcool, plomb, arsenic, solvants industriels, etc. 

3. Metaboliques : diabete, insuffisance renale, amylose primitive ou secondaire, 
dysglobulinemie, leucodystrophie metachromatique. 

4. Medicamenteuses : alcaloi'des de la pervenche (vincristine, vincaleucoblas- 
tine, vindesine), metronidazole a fortes doses et misonidazole, dapsone, disulfi- 
rame, isoniazide, perhexiline, almitrine, cisplatine, didanosine. 

5. Paraneoplasiques. 

6. Inflammatoires, rares : lupus erythemateux dissemine. 

III. MONONEVRITE ET MULTINEVRITE 

Lesions uniques ou multiples, totales ou parcellaires, de troncs nerveux reali- 
sant des atteintes isolees ou disseminees, successives et asymetriques. Indication 
a une biopsie nerveuse et musculaire. Principales causes : lepre, periarterite 
noueuse, diabete, sarcoidose, infiltrations neoplasiques, sclerose post-radiothera- 
pique, nevrite hypertrophique primitive sporadique ou familiale, neuropathie 
demyelinisante multifocale, infection par VIH. 

/V. POLYRADICULONEVRITE 

Atteinte des troncs nerveux et des racines medullaires, grossierement syme- 
trique, pouvant toucher aussi les nerfs craniens. Le prototype en est le syndrome 
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de Guillain-Barre. L’hyperproteinorachie est la regie. Principales causes : syn- 
drome de Guillain-Barre, diphterie, polyradiculonevrites chroniques. 

V. MENINGORADICULITE ET MENINGORADICULONEVRITE 

Lesions des meninges, des racines et souvent des troncs nerveux. Principales 
causes : 

1. Infiltrations malignes (recherche de cellules anormales dans le LCR). 

2. Processus infectieux : maladie de Lyme, infection par VIH, infection zoste- 
rienne, cytomegalovirus. 

3. Processus inflammatoires sans cause identifiee. 


POLYNEVRITES ALCOOLIQUES 

Atteinte systematisee sensitivo-motrice, bilaterale et symetrique des neurones 
peripheriques dans leur segment tronculaire. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’installation progressive d’un deficit moteur de type peripherique 
portant de fa^on symetrique sur les extremites des membres inferieurs 
(muscles releveurs du pied) et secondairement parfois les membres 
superieurs. 

2. Les troubles sensitifs subjectifs (crampes, ,douleurs a la pression 
des mollets, hyperesthesie cutanee). 

3. Une hypoesthesie distale a tous le$^rr^ies, suivant une topo- 
graphic longueur dependante. 

4. Amaigrissement frequent. 

Explorations 

Le liquide cephalorachidjj^n 
nerveuses sont peu dimiptlj|ps 



st nor: 


rmal. Les vitesses de conduction 
ropathie axonale. 

Principales complications 

Association a d’autres complications de l’alcoolisme (troubles psy- 
chiques, encephalopathie carentielle, nevrite optique, cirrhose...). 
Association a la tuberculose. 


Traitement 

Sevrage absolu et definitif de toute forme d’alcool, associe a une 
nutrition correcte. Vitamine Bj par voie parenterale (500 mg/j, IM). 
Reeducation motrice. 


NEUROPATHIES DIABETIQUES 

Complication frequente et souvent revelatrice du diabete chez l’adulte. Poly- 
morphisme clinique remarquable. 

Diagnostic 

1. Polynevrite a predominance sensitive avec hypoesthesie en chaus- 
sette, areflexie achilleenne puis rotulienne, hypoesthesie vibratoire dis- 
tale ; elle doit etre depistee a 1’aide du monofilament. Le defaut de 
perception du monofilament temoigne d’une neuropathie clinique avec 
un risque de mal perforant. Rares formes a predominance motrice. 

2. Mononevrite avec atteinte frequente des nerfs crural (douleurs a 
type de decharge electrique, de broiement, dysesthesie de contact), 
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oculomoteurs (III et IV), plus rarement des nerfs du membre superieur ; 
multinevrites. 

3. Association possible chez le meme patient des deux types de neu- 
ropathic. 

4. Neuropathie vegetative frequente : diarrhee, impuissance, troubles 
mictionnels, gastroparesie, hypotension orthostatique, troubles du rythme 
cardiaque, troubles de la sudation, modifications pupillaires, parfois signe 
d’Argyll Robertson (voir p. 1187). 

Pronostic et evolution 

Les mononevrites guerissent spontanement. Les polynevrites peu- 
vent etre ameliorees a long terme par un bon controle du diabete. 

Traitement 

1. Symptomatique. Douleurs neuropathiques : carbamazepine, gaba- 
pentine ; paresie gastrique : metoclopramide, domperidone ; hypoten- 
sion orthostatique : port de bas de contention, fludrocortisone. 

2. Preventif et etiologique : les neuropathies sont moins frequentes 
dans les diabetes bien controles. 


AIGUE INTERMITTENTE 

ire du metabolisme des porphyrines, res 


PORPHYRIE 

Trouble hereditaire du metabolisme des p%pf^yrines, responsable d’attaques 
recidivantes de douleurs abdominales et de troubles neurologiques graves. Trans- 
mission autosomique dominante ; penef ranee variable ; plus frequente chez la 
femme ; il existe des porteurs sains. 

Diagnostic 

1. Apparition des troyb^^apres la puberte ; parfois a Toccasion de 
prises medicamenteuses. 

2. Les attaques se manifestent d’abord par des douleurs abdominales 
pseudo-chirurgicales, parfois lombaires, accompagnees de constipa- 
tion severe. 

3. Les troubles psychiques apparaissent ensuite : agitation, pleurs, 
cauchemars. 

4. La neuropathie s’installe ensuite en quelques jours et peut pro- 
gresser pendant 1 a 4 semaines. Atteinte peripherique motrice debu- 
tant souvent aux membres superieurs et parfois a la racine, symetrique 
ou asymetrique. Les nerfs craniens peuvent etre atteints (VII, X, oculo- 
moteurs). Au niveau des membres, amyotrophie rapide et areflexie 
osteo-tendineuse. Dans les formes severes, possibilite de troubles res- 
piratoires. Troubles sensitifs (paresthesies et hypoesthesie superfi- 
cielle) dans 50 % des cas, en gant et chaussette, mais parfois seulement 
sur le tronc et la partie proximale des membres. Crises comitiales dans 
25 % des cas. Troubles vegetatifs frequents (tachycardie, fievre, hypo- 
natremie). 

5. Emission d’urines foncees d’emblee, apres exposition a la lumiere 
ou chauffage en milieu acide. 


Evolution 

Deces possible au cours des poussees par atteinte vegetative. 
Ailleurs, recuperation lente, en quelques semaines. Rechutes possibles. 
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Explorations 

Elevation des taux de porphobilinogene et d’acide delta-aminolevuli- 
nique dans les urines, pendant et, souvent, entre les attaques. Le 
meilleur test est la comparaison de l’activite de l’uroporphyrinogene 1 
synthetase des globules rouges du patient avec celle de ses parents. 

Traitement 

1. Preventif : c’est l’essentiel du traitement (voir tableau 189). 

2. Lors d’une attaque : traitement symptomatique des troubles venti- 
latoires ; chlorpromazine pour les troubles psychiques ; diazepam ou 
clonazepam en cas de crises convulsives ; regime riche en hydrates de 
carbone ; reeducation. 


Tableau 189. — Produits interdits aux patients atteints de porphyrie. 


Acide mefenamique 

Enflurane 

Oxybutynine 

Acide nalidixique 

Ergotamine et derives 

Paracetamol 

Acide pipemidique 

Erythromycine 

Pargyline 

Acide piromidique 

Etamsylate 

Pentamidine 

Alcool 

Ethenzamide 

Pentazocine 

Alcuronium 

Ethosuximide 

c 

F^j^toxifylline 

Alfadolone-alfaxolone 

Etidocai'ne 

Phenacetine 

Alizapride 

fitomidate 

Phenazone 

Allopurinol 

Famotidine 

Phenobarbital 

Alpidem 

Fenofibrate 

Phenoxybenzamine 

Alprazolam 

Fe!foprore^ 

Phenylbutazone 

Alverine 

Fenov4rine 

Phenyto'ine 

Amidopyrine 

Fipexide 

Pipamperone 

Amineptine 

Floctafenine 

Pipebuzone 

Amiodarone 

Fluconazole 

Piribedil 

Amobarbital 

Flumequine 

Pirprofene 

Androgenes 

Flunarizine 

Pravastatine 

Artemizole 

Flurbiprofene 

Prazepam 

Artica'ine 

Fluvoxamine 

Prenylamine 

Astemizole 

Gemfibrozil 

Prilocai'ne 

Baclofene 

Glutethimide 

Primidone 

Barbituriques 

Griseofulvine 

Probenecide 

Benzbromarone 

Halofantrine 

Progabide 

Benzylthiouracile 

Halothane 

Progestatifs 

Bepridil 

Hexapropymate 

Propafenone 

Beta-histine 

Hydantoi'nes 

Propantheline 


Pour tout renseignement : Service Porphyries, Hopital Louis-Mourier, Colombes 92701. 
Tel : 01 47 60 63 34. 
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Tableau 189. — Produits interdits aux patients atteints de porphyrie. (suite) 


Bromocriptine 

Hydralazine 

Pyrazinamide 

Bupivaca'ine 

Hydroxyzine 

Pyrrocaine 

Buspirone 

Ibuprofene 

Quinapril 

Busulfan 

IMAO 

Quinine + derives 

Captopril 

Isoniazide 

Ranitidine 

Carbamazepine 

Ketamine 

Rilmenidine 

Carisoprodol 

Ketoconazole 

Roxithromycine 

Cefuroxime 

Lidocai'ne 

Secobarbital 

Chloramphenicol 

Loflazepate 

Simvastatine 

Chlormezanone 

Loprazolam 

Spironolactone 

Chloroquine 

Loxapine 

Succinimides 

Cibenzoline 

Mebeverine 

Sulfamides 

Ciprofibrate 

Mebubarbital 

Sulfinpyrazone 

Clobazam 

Medifoxamine 

Sulpiride 

Clofibrate 

Mephenesine y 

Sultopride 

Clometacine 

Mepivacaine 

Tamoxifene 

Clomethiazole 

Meprobam,ate' ,( j 

Tetrazepam 

Clomifene 

Metapramine 

Theophylline 

Clonidine 


Tiapride 

Clorazepate 

Mettjyiergometrine 

Ticlopidine 

Clotiazepam 

^ethyprylone 

Tilbroquinol 

Cyclophosphamide 

Metronidazole 

Tiliquinol 

Danazol 

Mexiletine 

Tinidazole 

Dapsone 

Mianserine 

Tolbutamide 

Dexfenfluramine 

Miconazole 

Trazodone 

Dextromoramide 

Nifedipine 

Triazolam 

Dextropropoxyphene 

Nitrazepam 

Trimethadione 

Diazepam 

Nizatidine 

Trimipramine 

Dihydralazine 

Noramidopyrine 

Valproate de sodium 

Dimenhydrinate 

Nordazepam 

Valpromide 

Disopyramide 

CEstrogenes 

Veralipride 

Dosulepine 

CEstroprogestatifs 

Vigabatrine 

Econazole 

Ondansetron 

Viloxazine 

Enalapril 

Ornidazole 

Zolpidem 


Pour tout renseignement : Service Porphyries, Hopital Louis-Mourier, Colombes 92701. 
Tel : 01 47 60 63 34. 
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MALADIE DE WESTPHAL 

Syn : paralysie periodique avec hypokaliemie. Affection familiale ou sporadique 
debutant a l’adolescence. 

Diagnostic 

1. Acces paralytiques de 12 a 36 heures survenant a la fin d’une nuit 
precedee d’un repas riche en glucides et d’un surmenage physique. 

2. Deficit moteur, sans troubles sensitifs, avec abolition de la 
contraction idio-musculaire, touchant le tronc et les quatre membres. 

Les acces ont tendance a s’attenuer vers 35-40 ans. Les cas mortels 
(paralysie respiratoire, arret cardiaque) sont exceptionnels. 

Explorations 

Pendant P acces, hypokaliemie. 

Traitement 

Evolution spontanement regressive, mais acceleree par la recharge 
potassique (3 g/1 de KC1 dans du solute glucose en perfusion IV lente). 
Un regime hypoglucidique avec supplement en CIK, les diuretiques 
epargneurs de potassium, peuvent reduire la frequence des acces. 


amili, 


liale, plus rare que la 


MALADIE DE GAMSTORP 

Syn : paralysie periodique avec hyperkaliemi' 
maladie de Westphal. 

Diagnostic ^ 

Les acces sont beaucoup plus brefs %vec dysesthesies. Association 
parfois d’une myotonie. L’hyperk^I©j|ire est moderee. 


nie. Fami 


NEVRITES 


HYPERTROPH 


IQUES FAMILIALES 


Rattachees au cadre des maladies de Charcot-Marie-Tooth, et actuellement 
demembrees grace aux contributions de la genetique moleculaire. Elies s’accom- 
pagnent, en principe, d’une hypertrophie palpable des troncs nerveux, bien 
inconstante en pratique. 


I. FORMES DOMINANTES 

Elies correspondent a la forme commune demyelinisante de la maladie de 
Charcot-Marie-Tooth. La forme la plus frequente est due a une duplication du gene 
codant pour la proteine de la myeline peripherique PMP22. 

Diagnostic 

Debut dans la deuxieme enfance, mais peuvent n’etre symptoma- 
tiques qu’a l’age adulte ou rester inapparentes. 

Explorations 

1. Vitesses de conduction nerveuses sont tres diminuees, meme chez 
les sujets asymptomatiques. 

2. Mise en evidence de l’anomalie moleculaire sur ADN lympho- 
cytaire, dispense dorenavant de la biopsie nerveuse. 

II. FORMES DITES RECESSIVES 

Elies correspondent a la maladie de Dejerine-Sottas classique. II s’agit en fait 
d’un syndrome regroupant plusieurs affections dont certaines a transmission 
dominante apparaissant de novo ou chez des enfants de parents ayant une forme 


NEUROLOGIE 


1201 


cliniquement inapparente. La forme recessive vraie est exceptionnelle. La gene- 
tique moleculaire permet le demembrement de ce syndrome. 

Diagnostic 

Debut generalement precoce dans l’enfance, evolution lente ma'fs 
subissant parfois des poussees. Pieds creux et amyotrophie distale 
avec deficit moteur progressif. Signe d’Argyll Robertson. Hypertrophie 
palpable des troncs nerveux. 


Explorations 

Hyperproteinorachie frequente. Vitesse de conduction nerveuse 
effondree aux 4 membres. Biopsie nerveuse : proliferation schwan- 
nienne en bulbe d’oignon. 

III. FRAGILITE DES NERFS A LA PRESSION 

Maladie autosomique dominante relativement frequente due a une deletion 
d’une copie du gene codant pour la proteine PMP 22, sur le chromosome 17. 


Diagnostic 

Episodes de deficits sensitivomoteurs tronculaires succedant a des 
compressions moderees. Ces paralysies sont spontanement reversibles 


mais peuvent finir par laisser des sequellgs. 

Explorations 


Ov 


Les vitesses de conduction nerveusi^Vrt tres ralenties dans les 
zones de compression anatomiques^pdrmales. Le diagnostic se fait par 
genetique moleculaire. Dans les <^7<£^£et examen n’est pas concluant, 
la biopsie nerveuse permettra 


es cas o 
i de visu 

en saucisse caracteristique^ > 

1IE DE C 


"aliser les renflements myeliniques 


AMYOTROPHI 


H ARCOT-M ARI E-TOOTH 


Variete d’amyotrophie distale. Les formes familiales dependent rarement de 
degenerescences systematisees du nevraxe, tandis que d’autres sont dues a une 
atteinte peripherique souvent par un processus de nevrite hypertrophique (voir 
Nevrites hypertrophiques familiales, ci-dessus). II existe des formes sporadiques. 


Diagnostic 

Gracilite des extremites des membres aboutissant a l’aspect « mollet 
de coq » aux membres inferieurs. La gene fonctionnelle est moderee. 
Par ailleurs, pieds creux, reflexes osteo-tendineux abolis, et troubles 
sensitifs le plus souvent discrets. Certaines neuropathies acquises 
chroniques peuvent donner des aspects comparables. 


Explorations 

Vitesses de conduction nerveuse tres diminuees aux 4 membres, meme 
chez les sujets asymptomatiques dans les formes demyelinisantes. 


MALADIE DE REFSUM 

Syn : ichtyose congenitale (voir Ichtyoses, p. 1030). 

Diagnostic 

Debut dans l’enfance. Neuropathie peripherique chronique hypertro- 
phique s’accompagnant d’ataxie, de surdite, de retinite pigmentaire, 
d’ichtyose. 
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Explorations 

La presence d’acide phytanique dans les urines en permet le diagnostic. 

Traitement 

Un regime depourvu d’acide phytanique procure une amelioration 
significative. 


ACROPATHIE ULCERO-MUTILANTE 

II existe : a) des formes familiales (syndrome de Hicks, syndrome de Denny- 
Brown, maladie de Thevenard), b) des formes sporadiques et c) des formes secon- 
daires a des neuropathies acquises (diabete, lepre, amylose et alcool). 

Diagnostic 

Maux perforants plantaires, osteo-arthropathies nerveuses des pieds 
compliquant des neuropathies peripheriques, avec perte de la sensibi- 
lity douloureuse, respect de la force musculaire, conduisant parfois a 
des amputations spontanees. 


ieur i peripherique, elle est globale a 


Traitement 

Les maux perforants guerissent a la suppression de l’appui. Surveillance 
et soins des pieds permettent de reduire la frequence de ces complications 
dans les neuropathies s’accompagnant d’analgesi^hmtaire. 

PARALYSIE FACIALE 

Centrale, elle predomine sur le facial infe 
moins qu’elle ne se limite a une branche du facial. 

1. Paralysies faciales centrales (supranucl^aires) : elles sont liees aux memes 
causes que les hemiplegies (voir Diagnostic des hemiplegies, p. 1164). Une atteinte 
faciale peut constituer le seul signe moteur d’une tumeur frontale. 

2. Paralysies faciales periphe^aues: elles sont secondaires a des lesions du 
noyau ou du tronc du nerf et peuyPnt etre la consequence de lesions intraprotu- 
berantielles (ramollissements, tumeurs, sclerose en plaques), sous-arachnoi- 
diennes (tumeurs, polyradiculonevrites) ou plus distales (tumeurs, paralysie a 
frigore, lesions du rocher, tumeurs parotidiennes...). Les caracteres de la paralysie 
faciale et les signes associes permettent un diagnostic topographique precis. 


PARALYSIE FACIALE A FRIGORE 

Diagnostic 

Installation brutale, precedee souvent de douleur mastoidienne 
homolaterale, d’une paralysie faciale peripherique massive avec devia- 
tion des traits vers le cote sain, impossibility de l’occlusion palpebrale 
laissant voir la deviation de l’ceil (signe de Charles Bell). 

Fait essentiel, cette paralysie faciale est isolee. 

Explorations 

Inutiles dans les formes typiques. Un examen attentif du conduit 
auditif externe et de la zone de Ramsay-Hunt permet d’ecarter les cas 
de zona du ganglion genicule revele par une paralysie faciale. 

Evolution et complications 

Evolution favorable sans complications spontanees dans 90 % des 
cas en quelques jours ou semaines. 
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Complications precoces : lesions corneennes par defaut d’occlusion 
palpebrale (keratite par lagophtalmie, voir p. 1496) ; tardives : hemis- 
pasme facial post-paralytique. 

Traitement 

La protection et la surveillance corneenne associee a l’instillation 
reguliere de collyre antiseptique sont necessaires en cas d’inocclusion 
palpebrale. Une corticotherapie breve, dont l’efficacite reste douteuse, 
est eventuellement indiquee pendant quelques jours. 


POLIOMYELITE ANTERIEURE AIGUE 


Syn : maladie de Heine-Medin. Affection aigue de la come anterieure de la 
moelle, liee a un enterovirus (poliovirus I, II, III). Elle touche 1’enfant, mais aussi 
l’adulte. La maladie, estivo-automnale, revet souvent un caractere epidemique. La 
generalisation de la vaccination en a fait une maladie rare. L’atteinte de la corne 
anterieure n’est pas la seule manifestation pathologique de cette infection virale 
(meningite lymphocytaire, encephalite parfois). Declaration obligatoire. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Un syndrome grippal particulier par l’importance des myalgies et 
l’existence eventuelle d’un syndrome meninge. 

2. Des paralysies de type peripherique (abolition des reflexes osteo- 
tendineux, hypotonie, amyotrophie rapio^j s’installant en periode 
febrile et qui d’emblee sont a leur maximum. De nouvelles paralysies 
sont susceptibles d’apparaitre aussi longtemps que dure la fievre. 

3. Une distribution a la fois diffuse et parcellaire (anarchique) du 
deficit moteur. 

4. L’absence de toutJj~ atibR Wensitif. 

Explorations 

1. Ponction lombaire : lymphocytose moderee (50-200 elements/mm 3 ), 
albuminorachie qui s’eleve alors que la pleiocytose diminue. 

2. Reactions electriques de denervation. 


Principales complications 

1. Insuffisance respiratoire liee a l’apparition de paralysies respira- 
toires, de troubles de la deglutition, d’une paralysie du carrefour pha- 
rynge et des muscles de la toux. S’y associent generalement des 
troubles vegetatifs, hyperthermie, hypertension, collapsus, qui peuvent 
etre mortels. 

2. Sequelles paralytiques plus ou moins invalidantes, etendues ou 
limitees. Elies peuvent etre majorees de retractions, de troubles de la 
croissance, d’une cyphoscoliose grave. 


Traitement 

1. Au debut, repos strict au lit. Antalgiques (acide acetylsalicylique, 
enveloppements chauds). Prevention des attitudes vicieuses. Sur- 
veillance respiratoire (toux, modulation du rythme respiratoire, possi- 
bility de parler...). L’isolement en milieu specialise est recommande 
(contagiosite et risque respiratoire). Assistance respiratoire eventuelle 
et traitement du syndrome vegetatif. 

2. Au stade sequellaire : kinesitherapie, orthopedie medicochirurgi- 
cale eventuellement. 
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SYNDROME DE GUILLAIN-BARRE 

Polyradiculonevrite aigue, inflammatoire. Evolution classiquement favorable, 
par regression des paralysies en quelques semaines ou quelques mois. Des 
sequelles sont cependant possibles. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’installation rapide, sans fievre, d’un deficit moteur de type periphe- 
rique portant sur les quatre membres et souvent le tronc et la face 
(diplegie). Le deficit moteur generalement symetrique, distal, et proximal. 

2. Paresthesies distales ; myalgies ; troubles sensitifs profonds et 
souvent superficiels distaux ; areflexie globale. 

Explorations 

1. Ponction lombaire : hyperproteinorachie sans hypercytose. 

2. Diminution de la vitesse de conduction nerveuse. 

3. L’enquete virologique est le plus souvent vaine. 


Complications 

Possibility d’insuffisance respiratoire aigue, consequence des 
troubles de la deglutition, d’une paralysie de la musculature respira- 
toire ; cette complication de survenue parfois t^s rapide impose une 
hospitalisation. Autres complications : syndromes vegetatifs graves, 
embolies pulmonaires. 


a- 


^ndrBun® 

AV 


Traitement 

1. Symptomatique, le plus importas^^ 

a) Surveillance rapprochee de^^pctions vitales : ventilation, deglu- 
tition ; passage en unite de s^in^jiWisifs en cas de besoin ; ventilation 
assistee apres tracheotomie papois necessaire pendant une duree 
variable. 

b) Prevention et traitement des phlebothromboses et des syndromes 
vegetatifs graves. 

2. Echanges plasmatiques ou perfusions d’immunoglobulines polyva- 
lentes a raison de 0,4 g/kg/jour pendant 5 jours consecutifs. Ces traite- 
ments ont une efficacite equivalente et semblent diminuer la gravite de 
certaines formes. 


NEUROPATHIES INFLAMMATOIRES 
DEMYELIN ISANTES CHRONIQUES 

I. POLYRADICULONEVRITES INFLAMMATOIRES 
DEMYELINISANTES CHRONIQUES 

Diagnostic 

Neuropathie a predominance motrice des quatre membres avec are- 
flexie. 

Explorations 

1. Dissociation albumino-cytologique. 

2. Signes electrophysiologiques de demyelinisation : ralentissement 
des vitesses de conduction, dispersion temporelle, blocs de conduction. 
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Traitement 

Immunoglobulines IV, corticoi'des ou immunosuppresseurs. 

II. NEUROPATHIE MOTRICE MULTIFOCALE 
A BLOC DE CONDUCTION 

Diagnostic 

Chez un homme d’age moyen : paralysies tronculaires des membres 
superieurs devolution lente avec peu de troubles sensitifs et des fasci- 
culations. Reflexes tendineux parfois conserves. 

Explorations 

1. Liquide cephalorachidien normal. 

2. Blocs de conduction a l’electrodiagnostic. 

3. Anticorps anti-GMl frequents dans le plasma. 

Traitement 

Les immunoglobulines polyvalentes IV sont le traitement de choix. 

DYSAUTONOMIES 

Ensemble des troubles en rapport avec une atteinte du systeme nerveux auto- 
nome lors d’affections degeneratives du systemdrierveux central ou defections 
acquises ou familiales touchant les fibres sympathiques post-glanglionnaires. 

1. Dysautonomies localisees : syndrome de Claude Bernard-Horner associant 
myosis, ptosis et enophtalmie ; syndrome^d’Adie (voir p. 1187). 

2. Hypotension orthostatique idiopathiqUe : dysautonomie tensionnelle avec 
impuissance, sans autre signe neurologique. 

3. Neuropathies peripheriques -c^ec dysautonomie : diabete (voir Neuropathie 
diabetique, p. 1196) ; neuropathies amyloides familiales ou acquises (voir p. 1016). 
Au cours des polyradiculonevrites, une dysautonomie transitoire peut se voir tout 
comme lors des poussees de pbpphyrie aigue intermittente (voir p. 1197). 

4. Syndromes de Shy et Dtager et le syndrome de Riley-Day (voir ci-dessous). 

Traitement 

C’est surtout celui de l’hypotension orthostatique. S’assurer d’abord 
de l’absence d’hypovolemie. Utiliser ensuite des substances agissant 
directement sur la paroi vasculaire : dihydro-ergotamine a dose forte. 
La 9-alpha-fluoro-hydrocortisone agit en augmentant la masse sanguine. 
Elle est souvent efficace a des doses de 50 a 100 pg/24 h, mais entrame 
une hypertension arterielle de decubitus. L’utilisation de bas elastiques 
a mettre au lit, avant le lever, est un appoint utile. 

SYNDROME DE SHY ET DRAGER 

Degenerescence plurisystematisee comportant en particulier une atrophie 
olivo-ponto-cerebelleuse et une perte neuronale severe touchant les formations 
pigmentees du tronc cerebral et le tractus intermedio-lateralis de la moelle. Pre- 
ponderance masculine. 

Diagnostic 

1. Apparition vers la cinquantaine d’une dysautonomie marquee par : 

a) une impuissance, une anhidrose, des troubles mictionnels, des 
troubles digestifs inconstamment ; 

b) une hypotension orthostatique parfois retardee, mais constante et 
ne s’accompagnant pas de variation de pouls. 
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2. Syndrome extrapyramidal plus ou moins marque, parfois syndrome 
cerebelleux, signes pyramidaux et atteinte neurogene peripherique plus 
discrete. Les fonctions superieures sont conservees. L’evolution se fait 
vers l’aggravation progressive. 


SYNDROME DE RILEY-DAY 

Syn : dysautonomie familiale, Affection rare, transmission autosomique recessive 
plus frequente chez les juifs ashkenazes. Elle est caracterisee par une atteinte au sys- 
teme sensitif peripherique et du systeme nerveux autonome. Evolution defavorable. 

Diagnostic 

1. Signes de dysautonomie : hypotension orthostatique, absence de 
larmes, crises sudorales avec hypertension et vasodilatation, dys- 
phagie, distension gastrique, retention urinaire. 

2. Anesthesie corneenne, troubles de la sensibilite profonde, agueusie. 

3. Pneumopathies recidivantes. 


MYASTHENIE 

Bloc neuromusculaire de cause immunologique. Association frequente a une 
tumeur benigne du thymus et avec d’autres affection»auto-immunes. Predilection 
pour la femme jeune. Gravite variable : benignite des formes oculaires stables ; gra- 
vity des formes generalisees avec complications bulbaire^et respiratoires neces- 
sitant une assistance respiratoire. Les formes graves se manifestent dans les 2 ans 
qui suivent les premiers symptomes. jy. 

Medicaments contre-indiques : quinine, quinidine, procainamide, 
propranolol, lidocaine, aminogly cosides *, polymyxine, viomycine, 
colimycine, morphine, barbituriques, tranquillisants. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La topographie du deficit moteur : musculature oculaire extrin- 
seque, muscles de la face, de la mastication, de la phonation et de la 
deglutition. Atteinte eventuelle des muscles du cou, de la racine des 
membres et de la respiration. 

2. L’aggravation du deficit moteur par l’exercice musculaire, la 
fatigue (plus marque le soir, a la fin des repas...). 


Explorations 

1. Electromyogramme : diminution transitoire de l’amplitude de la 
contraction musculaire a la stimulation repetitive du nerf. 

2. Recherche d’une tumeur thymique par scanner thoracique. 

3. Examens immunologiques : anticorps anti-recepteur cholinergique 
des plaques motrices. 

4. Test diagnostique a Tedrophonium (produit disponible selon une pro- 
cedure temporaire d’utilisation) : injection IV lente de 2 mg en 30 secondes 
pour tester les reactions, puis injection de 8 mg en 30 secondes. Dispari- 
tion rapide et spectaculaire des symptomes (2 a 20 minutes). Les effets 
muscariniques peuvent etre prevenus par de l’atropine. On peut aussi uti- 
liser le test a la Prostigmine (0,04 mg/kg en IM) dont Taction est plus lente. 
En cas de resultat douteux, refaire Tepreuve en double insu. 
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Traitement 

1. Symptomatique : 

a) anticholinesterasiques per os repartis dans la journee (neostig- 
mine, ambenonium, pyridostigmine). Posologie individuelle. Surdo- 
sage : crise cholinergique avec aggravation du deficit moteur ; 

b) echanges plasmatiques ou immunoglobulines intraveineuses en 
cas de crises aigues ou en preparation a une intervention chirurgicale. 

2. Traitements de fond : 

a) thymectomie de necessity en cas de tumeur detectee au scanner 
thoracique systematique ; 

b) thymectomie de principe : ablation de reliquat thymique donnant 
ses meilleurs resultats chez la femme jeune ; 

c) corticotherapie et traitement immunosuppresseur par Imurel sont 
indiques pour beaucoup des le diagnostic. Ils permettent d’obtenir 
assez souvent des remissions remarquables. 


MYOPATHIES 

Maladies de la cellule musculaire du muscle strie. 

1 . Origine genetique : a) dystrophies musculaires : destruction progressive des 
fibres musculaires ; b) myopathies congenital : defaut de developpement des 
fibres pendant la vie foetale ; c) myopathies metaboliques : glycogenoses, lipidoses 
et cytopathies mitochondriales. 

2. Myopathies acquises : toxiques (alcobt),' medicamenteuses ( corticoides ), 
endocriniennes ( dysthyroidie , hypercorticjSfj^jipialadie d’Addison ), inflammatoires. 

DYSTROPHIES MUSCULAIRES 

Affections musculaires primitives souvent hereditaires. Les progres de la genetique 
moleculaire permettent ^ujourd’hui de mieux comprendre leurs alterations biochi- 
miques et genetiques, plus difficilement d’entrevoir des solutions therapeutiques. 

Diagnostic 

Base sur certains caracteres communs : 

1. Le deficit moteur debute et predomine a la racine des membres. 

2. Les reflexes tendineux sont longtemps conserves ; il n’y a aucun 
trouble sensitif. 

3. On retrouve souvent un caractere familial. 


Explorations 

1. Electromyographie : traces myogenes. 

2. Biopsie musculaire : irregularite de diametre des fibres, necroses 
de fibres ; davantage de precisions sont apportees par la microscopie 
electronique et les etudes histoenzymologiques. 

3. Enzymes musculaires augmentees (creatine phosphokinase). 

Evolution 

Aggravation progressive des troubles. 


MYOPATHIE DE DUCHENNE 

La plus frequente des myopathies. Elle est due a une mutation du gene de la 
dystrophine, responsable de l’absence complete ou majeure de dystrophine dans 
la maladie de Duchenne, ou d’anomalies plus discretes de la structure de la dys- 
trophine dans la forme de Becker. L’affection est a transmission recessive liee a l’X. 
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Diagnostic 

1. Forme a evolution rapide : touche les gargons (10 gargons pour 
1 fille). Les troubles apparaissent tres precocement, genent la marche qui 
deviendra de plus en plus difficile. Au debut, les mollets sont gros et durs. 
Progressivement, les muscles s’atrophient, les deformations articulaires se 
fixent. La marche devient impossible vers l’age de 10 ans. L’enfant est 
expose aux infections respiratoires. Mort entre 15 et 20 ans. 

2. Forme a evolution lente (Becker) : debut precoce, et evolution tres 
lente. Hypertrophie considerable des mollets. Arret de la marche a l’age 
adulte. Complications cardiaques possibles. 


Explorations 

Absence de dystrophine revelee par l’examen histologique du tissu 
musculaire (biopsies). 

Diminution de l’activite des diphenyloxydases plaquettaires et aug- 
mentation tres importante des creatines phosphokinases. Cette der- 
niere anomalie permet le depistage des sujets atteints et parfois (30 %) 
des porteurs du trait myopathique. 

Le diagnostic prenatal de l’affection repose sur l’analyse de l’ADN du 
prelevement foetal dans le cas de families dites « informatives », ou si 
une mutation est identifiee (voir p. 1769). 

Traitement 

Prise en charge symptomatique. 


MYOPATHIE FACIO-SC 


Syn : Maladie de Landouzy-De 
malies geniques en 4q35 ren<j 
couples a risque de transmission. ] 


APULC 




O-HUMERALE 

ine. Transmission autosomique dominante. Ano- 
lossible un diagnostic prenatal eventuel pour les 
rlution tres lente ; esperance de vie normale. 


Diagnostic 

Atteinte des muscles de la face puis ceinture scapulaire et long supi- 
nateur et plus tard ceinture pelvienne. 


DYSTROPHIES DES CEINTURES 

La plupart sont a transmission recessive, mais il en existe aussi a transmis- 
sion dominante. Le diagnostic est oriente par les antecedents familiaux et le 
phenotype. 

Diagnostic 

Deficit progressif des ceintures respectant la face de gravite et devo- 
lution variables. Confirmation indispensable par biopsie en raison de la 
faible specificite des signes. Biologie moleculaire dans les formes gene- 
tiquement identifiees. 


MALADIE DE THOMSEN 

Autosomique dominante, anomalie genique en 7q35. Evolution benigne. 

Diagnostic 

Apparition dans l’enfance, hypertrophie musculaire et myotonie, sans 
deficit moteur. 
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MALADIE DE STEINERT 

Syn : dystrophie myotonique de type 1. La plus frequente des myopathies here- 
ditaires, a transmission autosomique dominante avec phenomene d’anticipation, 
la maladie devenant de plus en plus grave et complete au fil des generations. 
Risque de transmission d’une forme neonatale grave justifiant un diagnostic pre- 
natal par analyse moleculaire chez les patientes atteintes. On decrit en outre une 
dystrophie myotonique de type 2 et de type 3. 

Diagnostic 

1. Atrophie musculaire faciale, des muscles du cou, amyotrophie dis- 
tale des membres. 

2. Myotonie, calvitie et cataracte precoces. 

3. Signes associes : atteinte discale, insuffisance gonadique, possibi- 
lity d’atteinte cardiaque (troubles de la conduction), affaiblissement 
intellectuel frequent. 

4. Myotonie a la prehension, a la percussion des muscles et salves 
myotoniques a I’electromyogramme. 

5. La preuve est apportee par la mise en evidence d’une expansion 
de triplets CTG > 37 en 19p32. 





& 


MYOSITE A INCLUSIONS 

Myopathie acquise la plus frequente chez l’admte. L’< 
n’y a pas de traitement efficace. 

Diagnostic 

Elle se traduit par un defici 
amyotrophie des quadriceps et 
dysphagie. . ^ 

Exploration 

Biopsie musculai: 


evolution est tres lente. II 


[ •re lentement progressif avec 
echisseurs des doigts, parfois une 


MALFORMATIONS DE LA CHARNIERE 
CERVICO-OCCIPITALE 


Leur interet est lie aux manifestations nerveuses (syndrome d’Arnold-Chiari). 


Diagnostic 

1. Evoque sur des signes cerebelleux, bulbaires, pyramidaux, ou un 
tableau de type syringomyelique surtout si le cou est court, l’implanta- 
tion des cheveux basse, s’il existe un torticolis a repetition. 

2. II repose sur les radiographies osseuses et 1’IRM. Les lesions 
osseuses les plus frequentes sont l’impression basilaire, la fusion occi- 
pito-atloidienne et les blocs centraux. 


Traitement 

En dehors du traitement symptomatique medical des douleurs ou 
d’une spasticite, traitement chirurgical de decompression sur la char- 
niere si les symptomes sont nets. 


SYNDROME DE PARSONAGE ET TURNER 

Syn : amyotrophie nevralgique, syndrome de la ceinture scapulaire. Affection 
de cause inconnue, qui touche le plus souvent l’homme entre 20 et 40 ans. 
L’atteinte concerne un ou plusieurs des troncs du plexus brachial : syndromes de 
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Duchenne-Erb radiculaire superieur (C5-C6), de Remak radiculaire moyen (C7), 
d’Aran-Duchenne ou radiculaire inferieur (C8-D1). Evolution spontanee vers la 
regression des symptomes en quelques semaines ou mois. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La douleur scapulaire initiale intense. 

2. Secondairement la paralysie avec atrophie des muscles de l’epaule 
et du bras dans les territoires concernes. 

3. L’atteinte unilateral ou plus rarement bilaterale et asymetrique. 

Explorations 

1. Electrodiagnostic neuromusculaire : atteinte des troncs du plexus 
brachial. 

2. Liquide cephalorachidien normal. 

Traitement 

A la phase initiale : antalgiques. 

Precocement : kinesitherapie afin de limiter l’importance de l’amyo- 
trophie. 


N EVRALG I E C E RVICO-B RAC H I ALE 

II s’agit en fait d’une atteinte radiculaire C5, C6 v ^Y^pA^8. 




Diagnostic 

Douleur violente et persistante de to|)^J^aphie radiculaire C5 (face 
externe de l’epaule et du bras), C6 (flf^e externe du bras et avant-bras, 
pouce et index), C7 (face posterieur^tfu bras, avant-bras et medium) 
ou C8 (bord interne du bras, avant-bras, deux derniers doigts). 

Douleurs cervicales habituelle^la mobilisation de la nuque pouvant 
reveiller la douleur. 

Modification des reflexes correspondants (bicipital C5, styloradial C6 
ou tricipital C7) ; parfois hypoesthesie dans le territoire radiculaire. 
Deficit moteur rare. 


Explorations 

1. Radiographies : lesions arthrosiques banales ou rachis normal. 

2. IRM ou scanner cervical a la recherche d’une hernie discale. 

Traitement 

1. Repos strict ; corticoi'des dans les formes hyper algiques. 

2. Chirurgie exceptionnellement indiquee, reservee aux formes tres 
rebelles lorsque l’imagerie a montre une lesion discale tres localisee. 


SYNDROME DU CANAL CARPIEN 

Lie a la compression du nerf median dans le caned carpien. S’observe a l’age 
moyen. Uni- ou bilateral. 

Diagnostic 

1. Douleurs et dysesthesies des 3 a 4 premiers doigts avec irradia- 
tions a l’avant-bras, evoluant par crises nocturnes. 

2. Inconstamment, hypoesthesie de la pulpe des doigts, atrophie et 
paresie des muscles thenariens, troubles vasomoteurs. 
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3. Reveil des troubles sensitifs subjectifs par la flexion forcee du poi- 
gnet ou la percussion du canal carpien. 

Explorations 

1. Etude electrophysiologique : constamment ralentissement de la 
conduction nerveuse dans le canal carpien et denervation distale plus 
ou moins importante. 

2. Rechercher une lesion synoviale (tenosynovite, polyarthrite rhu- 
matoi'de) ou osseuse (fracture du carpe), une hypothyroi’die, une acro- 
megalie, une amylose. 

Traitement 

Infiltration locale de corticoi’des ou chirurgie de decompression. 


MALADIE DE MORTON 

Nevrome du rameau communicant des nerfs digit o-plantaires. 

Diagnostic 

Douleur a l’appui des 2 e , 3 e , et 4 e orteils. 


Traitement 

Infiltrations de cortico’ides ; chirurgie en cas d’echec. 

SYNDROME DIT SUBJECTIF DES TRAUMATISES 
DU CRANE 

Frequent, sans rapport avec la graivib 
sinistrose est frequent, mais son import 

Diagnostic iW 

Habituellement, 


litiale du traumatisme. Un element de 
ice est toujours difficile a evaluer. 


t, cephalees, Vertiges, i 


impression de tete vide, asthenie. 


Explorations 

Ils ont surtout un interet negatif ou medico-legal : les alterations 
eventuelles de l’electroencephalogramme sont sans grand parallelisme 
avec la clinique. L’examen oto-vestibulaire est normal. 


Principales complications 

Persistance au-dela de 6 a 18 mois des symptomes avec revendica- 
tion et fixation hypocondriaque. 


Traitement 

Antalgiques non opiaces tranquillisants et antidepresseurs tri- 
cycliques au besoin. 


CAUSALGIE 

Syn : syndrome sympathalgique, nevrite ascendante. Secondaire a des trauma- 
tismes des membres (piqures, ecrasement, blessure de troncs nerveux). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les douleurs a type de brulures, a extension ascendante et ne res- 
pectant pas une topographie nerveuse radiculaire ou tronculaire pre- 
cise, hyperesthesie diffuse. 
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2. Les troubles vasomoteurs, le gonflement (coloration cyanique ou 
rose, hypersudation, modification de la chaleur locale, de la peau et des 
phaneres, blocage articulaire). 

Exploration 

Demineralisation du squelette sous-jacent. 

Traitement 

Vasodilatateurs associes aux antalgiques et anti-inflammatoires 
mineurs ; kinesitherapie douce et progressive (balneation) ; efficacite 
dans certains cas d’une stimulation electrique cutanee. 


ENCEPHALOPATHIE DE WERNICKE 

Encephalopathie carentielle due a une carence en vitamine Bj. Observee le plus 
souvent chez l’alcoolique denutri, elle peut se rencontrer au cours des vomisse- 
ments incoercibles de la grossesse et du beriberi. Son apparition est favorisee par 
des perfusions de solute glucose sans apport vitaminique Bj simultane. 


Diagnostic 

Syndrome confusionnel aigu ou subaigu caracterise par une triade 
symptomatique avec troubles de la conscience (jusqu’au coma), 
troubles de l’equilibre (cerebelleux et vestibulaires), signes oculaires 
(nystagmus, paralysie oculomotrice lateral e), Wn retrouve frequem- 
ment associes une hypertonie oppositionnelle voire une polynevrite 
sensitivo-motrice, parfois insuffisance cardio-circulatoire. 


Exploration 

Anomalies du thalamus a 


ariRM^ 


Evolution 

Trop tardivement traitee oiFnon traitee, elle se fait vers la constitu- 
tion de syndrome de Korsakoff definitif. 


Traitement 

Vitamine Bj par voie parenterale a fortes doses (500 mg). 


SYNDROME DE KORSAKOFF 

Consequence d’une lesion bilaterale des circuits hippocampo-mamillaires 
quelle qu’en soit l’origine. II peut etre la consequence d’un traumatisme cranien 
grave, de lesions vasculaires multiples, de tumeurs cerebrales et surtout d’une 
intoxication alcoolique chronique a l’origine de la carence en vitamine Bj, respon- 
sable dans ce cas des lesions des tubercules mamillaires. 

Diagnostic 

Amnesie de fixation anterograde (oubli a mesure) responsable de la 
desorientation temporo-spatiale avec parfois fabulation au debut. Les 
souvenirs anciens sont conserves ; il n’y a pas de deterioration mentale. 
S’y associe une polynevrite des membres inferieurs (amyotrophie des 
mollets, abolition des reflexes achilleens et troubles sensitifs associes). 

Traitement 

La vitaminotherapie Bj n’est efficace qu’au stade d’encephalopathie 
de Wernicke. 
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MALADIE D’ALZHEIMER 

Demence observee, en regie generate, apres 50 ans, de survenue sporadique ; 
les formes plus precoces ou a transmission autosomale dominante sont exception- 
nelles. Les lesions sont caracteristiques : perte neuronale, plaques amylo'ides et 
degenerescence neurofibrillaire. Un deficit de l’innervation cholinergique du 
cortex est suppose jouer un role dans la survenue des troubles. 

Diagnostic 

Base sur une deterioration intellectuelle progressive : troubles mne- 
siques, manque du mot, desorientation spatiale, troubles de l’humeur, 
evoluant en quelques mois ou annees vers un syndrome aphaso- 
apraxo-agnosique, une dependance complete du sujet, un etat graba- 
taire, sans autre cause decelable. 


Explorations 

Le scanner et 1’IRM montrent une atrophie cortico-sous-corticale dif- 
fuse a predominance parieto-occipitale et une dilatation ventriculaire. 


Traitement 

Aucun traitement preventif ou curatif connu. Des traitements choli- 
nergiques (donepezil, galantamine ou rivastigmine) ainsi que la meman- 
tine sont preconises. Une comitialite, frequente en cours devolution, 
justifie un traitement specifique. 


DEMENCES FRONTO-TEM 


Anciennement appelee maladie de 
rieure du cerveau, elles sont heredit, 
cier a un syndrome parkinsonien 


N^Tles 


©aracterisees par une atrophie ante- 
hs 20 a 25 % des cas et peuvent s’asso- 
rie sclerose laterale amyotrophique. 


n c% a vj 

Diagnostic 

Syndrome frontal (apathie, desinhibition, incurie, desinteret affectif), 
parfois par une aphasie ou une dysarthrie progressive, avec anosognosie. 


Traitement 

Palliatif. 


TROUBLES COGNITIFS D’ORIGINE VASCULAIRE 

Ensemble heterogene de tableaux associant des troubles de la memoire et des 
fonctions cognitives a des lesions vasculaires cerebrales. L’interet de ce cadre 
reside dans la possibility de la prevention par le traitement des facteurs de risque. 

CHOREE DE HUNTINGTON 

Maladie a transmission autosomique dominante. Anomalie genique : insertion 
de plus de 38 triplets nucleotidiques CAG sur le chromosome 4p. Cette decouverte 
rend possible le diagnostic moleculaire et le conseil genetique qui souleve de nom- 
breux problemes d’ethique : revelation d’une affection grave non encore apparente 
a l’un des deux parents, decision d’interruption de grossesse pour une maladie 
asymptomatique pendant 30 ou 40 ans. 

Diagnostic 

Apparition des symptomes apres la 3 e decennie : demence progres- 
sive associee a des mouvements involontaires de type grimaces, mou- 
vements anarchiques, choreo-athetose. La deterioration intellectuelle 
est lente et progressive. 
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Exploration 

L’etude tomodensitometrique montre une atrophie progressive tres 
caracteristique de la tete du noyau caude. 

Traitement 

II n’y a pas de traitement curatif. Les mouvements anormaux peu- 
vent etre calmes par les neuroleptiques (thioproperazine ou halo- 
peridol). 

PHACOMATOSES 

La transmission genetique se fait dans l’ensemble suivant un mode autosomique 
dominant et une traduction phenotypique variable (penetrance incomplete). 

I. NEUROFIBROMATOSE DE TYPE I 

Syn : maladie de Recklinghausen. Frequence : 1/3 000 naissances. Mutation en 
17ql 1.2. 

Diagnostic 

1. Clinique, base sur la presence d’au moins deux elements parmi les 
suivants : a) au moins six taches « cafes au lait » (voir Pigmentations 
localisees, p. 1066) ; b) au moins deux neurofibromes (voir p. 1070) ; 
c) lentigines des aisselles ; d) gliome du chiasma optique ; e) au moins 
deux nodules de Lisch (hamartomes de l’ins^Kr^une lesion osseuse 
caracteristique ; g) un apparente au premier degre atteint. 

2. Moleculaire, par etude indirecte part^ntison de la mutation a des 
marqueurs polymorphes (voir p. 176%w v* 

3. Diagnostic antenatal possible dans les cas familiaux. Indication dif- 
ficile en raison de la grande variabilite clinique de la maladie. 

II. NEUROFIBROMATOSE DpTYPE 2 

Frequence : 1/30 000 naissance^Mutation en 22qll.2. 

Diagnostic 

1. Clinique, base sur : 

a) La presence d’un des deux elements suivants : presence de 
schwannomes vestibulaires bilateraux a FIRM ; un des parents est 
atteint, le sujet est porteur d’une tumeur vestibulaire. 

b) Et de deux des signes suivants : neurofibromes, meningiome, 
gliome, schwannome, cataracte juvenile. 

2. Moleculaire, par etude indirecte par la liaison de la mutation a des 
marqueurs polymorphes. Interet pour entreprendre, chez les sujets 
dont l’atteinte est confirmee, une surveillance reguliere en raison du 
risque d’apparition de tumeurs du systeme nerveux central. 

III. ANGIOMATOSE DE STURGE-WEBER-KRABBE 

Syn : angiomatose encephalotrigeminee. Sporadique : 1/30 000 naissances. 

Diagnostic 

Association d’un angiome d’une hemiface (branche du trijumeau), 
d’un angiome lepto-meninge occipital homolateral (comitialite quasi- 
constante, hemiplegie, arrieration mentale) et souvent un angiome cho- 
roi'dien (glaucome congenital, decollement retinien). La calcification de 
l’angiomatose est visible radiologiquement. 
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Traitement 

Anticomitial et quelquefois abord neurochirurgical de la malforma- 
tion (risque de retard psychomoteur). 


IV. ANGIOMATOSE DE VON HIPPEL-LINDAU 

Transmission autosomique dominante. 1/36 000 naissances. Mutations en 3p25-26. 

Diagnostic 

Base, chez un jeune adulte, sur l’association d’un hemangioblastome du 
cervelet et d’une des lesions suivantes : angiome retinien, kyste pancrea- 
tique, tumeur endocrine du pancreas, carcinome renal a cellules claires, 
kystes renaux, polyglobulie (type 1) et pheochromocytome (type 2). 

Explorations 

1. IRM pour l’inventaire des localisations tumorales. 

2. Etude du gene et de ses principales mutations : facilite au sein des 
families atteintes, l’identification des sujets a risque afin de leur pro- 
poser une surveillance reguliere (risque de developpement d’un cancer 
du rein apres 45 ans). 


Traitement 

Exerese chirurgicale des manifestations tumorales lorsqu’elles sont 
accessibles. Lesions retiniennes : laser et cryotherapie. 



VILLE 

Inoma sebaceum. Phacomatose a 
7) et 16pl3 (gene TSC2 ). II existe des 


V. SCLEROSE TUBEREUSE DE B 

Syn : EPILOIA, epilepsy low intelligei 
deux types de mutations en 9q34 (gj 
formes sporadiques. 

Diagnostic . ^ ^ 

Base sur l’association d’adenomes sebaces de la face (sillon nasoge- 
nien) d’une epilepsle (80 % des cas), d’un retard intellectuel et de 
lesions retiniennes. Une atteinte cardio-renale est possible, tout comme 
le developpement de tumeurs cerebrales. 


Traitement 

Aucun, sinon celui de l’epilepsie. 


CRANIOSTENOSE 

Fermeture prematuree des sutures craniennes. 

Diagnostic 

Selon qu’elle est plus ou moins totale ou partielle, il existe ou non 
une dysmorphie cranienne, une gene au developpement cerebral, une 
exophtalmie, une atrophie optique. La radiographie montre des impres- 
sions digitiformes importantes. 

Traitement 

Certains cas severes, lorsqu’ils sont vus tot, relevent d’une cranio- 
plastie. 


INFIRMES MOTEURS CEREBRAUX 

Une encephalopathie (congenitale ou precocement acquise, mais non evolutive) 
entrame des desordres neurologiques (paraplegie, hemiplegie, hypertonie, dystonie, 
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mouvements anormaux) sans debilite importante. Le syndrome de Little (diplegie 
infantile centrale), nombre d’athetoses et d’hemiplegies cerebrales infantiles entrent 
dans ce groupe. Des institutions speciales existent a l’intention de ces enfants. 


SPINA BIFIDA 

Malformation frequente (1/7 000 naissances) liee a un defaut de fermeture du 
tube neural. Certains terrains, en particulier une carence en acide folique peri- 
conceptionnelle, un traitement antiepileptique, ont un role favorisant. 

1. Spina bifida « occulta » : la dehiscence ne concerne que les arcs vertebraux 
posterieurs (un ou plusieurs). Malformation benign e et sans consequence. Parfois 
associee a la presence d’une touffe de poils en regard de l’anomalie vertebrale : 
doit etre reconnue car sa presence indique un risque de recurrence, lors de gros- 
sesses ulterieures, de formes pouvant etre plus graves. 

2. Spina bifida « aperta » : le tube neural est ouvert. La peau est fermee recou- 
vrant une poche exteriorisee de liquide cephalorachidien (meningocele) ou conte- 
nant du tissu nerveux (myelo-meningocele). Au maximum, la peau est dehiscente, 
laissant ouvert tout ou partie du canal rachidien et du crane (anencephalie, cranio- 
rachischisis). 


Diagnostic 

1. Postnatal, par la presence d’une touffe de poils ou d’une sensation 
de dehiscence d’un ou plusieurs arcs posterieurs dans les formes 
occultes. Malheureusement evident dans les fdrfnes aperta. 

2. Prenatal : echographique, et par l’etude des isoenzymes de l’ace- 
tylcholinesterase dans le liquide amniotique (formes aperta). 

Traitement _<7V v 

Preventif : supplementation systematique en acide folique (0,4 mg/j/per 
os) en periode pre- et peri-conceptionnelle chez une patiente ayant deja un 
enfant atteint d’une forme, meme mineure. 


Psychiatrie 

par S. Dollfus et P. Delamillieure 


HOSPITALISATION PSYCHIATRIQUE 

II existe trois modes d’hospitalisation en service de psychiatrie : l’hospitalisa- 
tion libre, l’hospitalisation sur demande d’un tiers, et l’hospitalisation d’office. 
L’hospitalisation sous contrainte (d’office ou a la demande d’un tiers) des patients 
atteints de troubles psychiatriques est regie par les articles L. 326 a L. 330 du Code 
de la sante publique (loi du 27 juin 1990) modifiee par la loi du 4 mars 2002, dite 
loi Kouchner relative aux droits des malades. 

I. HOSPITALISATION LIBRE 

Elle est desormais la regie et ne comporte aucune contrainte. Selon l’article 
L. 3211-2 du Code de la sante publique : « Toute personne hospitalisee avec son 
consentement pour des troubles mentaux est dite en hospitalisation libre. Elle dis- 
pose des memes droits lies a l’exercice des libertis mSividuelles que ceux qui sont 
reconnus aux malades hospitalises pour une autre cause ». 

II. HOSPITALISATION SUR DEMANDE D’UN TIERS 

Une personne peut etre hospitalisee sans son consentement en raison de 
troubles mentaux si ceux-ci ren^ritvintpossible son consentement et si son etat 
necessite des soins immediats assbrtis a une surveillance en milieu hospitalier. 

Procedure 

1. Peuvent demander l’hospitalisation un membre de la famille du 
patient, ou une personne qui lui porte de 1’interet, sauf les soignants de 
la structure qui va l’accueillir. Cette demande est manuscrite. 

2. Sont joints deux certificats medicaux concordants datant de moins 
de 15 jours. Le premier est rempli par un medecin n’exergant pas a 
l’hopital qui va accueillir la personne. II constate l’etat mental de la per- 
sonne a soigner et indique les particularity de sa maladie et la neces- 
site de la faire hospitaliser sans son consentement. Le deuxieme 
certificat, confirmant le premier, peut etre etabli par un medecin de 
l’hopital qui accueillera la personne. Les deux medecins etablissant ces 
certificats ne peuvent etre parents ou allies au 4 e degre, ni entre eux, ni 
avec le directeur du centre de soin, ni avec l’auteur de la demande de 
tiers, ni avec la personne hospitalisee. 

3. Le directeur de l’etablissement s’assure de l’identite du malade et 
de la personne qui demande son admission, et veille au bon accomplis- 
sement des formalites legales. La decision d’hospitaliser le patient lui 
incombe. Cette decision empeche le patient de pouvoir quitter, de sa 
propre volonte, I’etablissement. Les restrictions a l’exercice des 
libertes individuelles sont limitees a celles qui sont necessities par son 
etat de sante, mais peuvent faire l’objet de mesures de protection (voir 
Mesures de protection des biens, ci-dessous). 
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4. Modalite particuliere en cas de peril imminent : a titre excep- 
tionnel, et uniquement en cas de peril imminent pour la sante du 
patient, le directeur de 1’etablissement d’accueil peut prononcer 
1’ admission au vu d’un seul certificat. La demande du tiers reste obliga- 
toire. Le certificat devra faire apparaTtre la notion de peril imminent ou 
se referer a l’article du Code de la sante publique (article L. 3212-3). 


Pendant I’hospitalisation 

Dans les 24 heures apres l’admission, un psychiatre de l’etablisse- 
ment redige un certificat. Ce psychiatre doit etre different des deux pre- 
miers medecins qui ont fait les certificats de demande de placement. Ce 
nouveau certificat constate l’etat mental de la personne et confirme ou 
infirme la necessity de maintenir l’hospitalisation sur demande d’un 
tiers. Des reception de ce certificat medical, le directeur de I’etablisse- 
ment l’adresse ainsi que le bulletin et la copie des certificats medicaux 
d’entree au prefet et a la commission departementale des hospitalisa- 
tions psychiatriques (chargee d’examiner la situation des personnes 
hospitalisees en raison de troubles mentaux au regard du respect des 
libertes individuelles et de la dignite de la personne). 

Par la suite, un controle periodique de la decision implique un certi- 
ficat de quinzaine, puis un certificat mensuel gdresse au prefet et au 
procureur de la Republique, faute de quoi la levee de l’hospitalisation 
est automatique. 

Levee de I’hospitalisation 

La levee de l’hospitalisation a 
obtenue : a) a la demande d’un 
signe la demande d’admiss^n^sdl 
(jusqu’au 6e degre) s’y oppose 
psychiatre de 1’etablissen'ienf^c) en cas de non-production des certifi- 
cats de quinzaine ou mensuels ; d) par decision judiciaire emanant du 
tribunal de grande instance dont la saisine peut venir du Procureur de 
la Republique, le patient lui-meme ou toute personne agissant pour ses 
interets. 

Apres la levee d’hospitalisation sous contrainte, le patient peut sortir 
de l’hopital ou continuer des soins en hospitalisation libre. 



lande d’un tiers peut etre 
de la famille ou du tiers ayant 
si un des membres de la famille 
sur production d’un certificat d’un 


III. HOSPITALISATION D'OFFICE 

C’est une hospitalisation qui concerne les personnes dont les troubles mentaux 
compromettent l’ordre public ou la surete des personnes, regie par 
1’ article L. 3213-1 du Code de la sante publique. 

Procedure 

Le prefet de police, a Paris, et les prefets dans les departements peu- 
vent faire hospitaliser d’autorite les sujets dont l’etat d’alienation com- 
promettrait l’ordre public ou la surete des personnes, au moyen d’un 
arrete individuel et motive. Pour motiver son arrete, le prefet doit dis- 
poser d’un avis medical circonstancie provenant d’un medecin n’exer- 
gant pas dans l’etablissement d’accueil. 

En cas d’urgence, de « danger imminent » constate, l’internement 
d’office peut etre prononce par le maire de la commune ou le commis- 
saire de police a Paris (article L. 3213-2 du Code de la sante publique). 
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La mesure est caduque apres la 48 e heure, faute d’une decision prefec- 
torale la confirmant. 

Pendant I’hospitalisation 

Un premier certificat est etabli dans les 24 heures par le psychiatre 
de l’etablissement qui constate l’etat de la personne. Ce certificat est 
envoye par le directeur de l’etablissement au prefet et a la commission 
departementale des hospitalisations psychiatriques. 

Un certificat de quinzaine, puis des certificats mensuels sont rediges 
par le psychiatre de l’etablissement ou la personne est hospitalisee. 
Ces certificats circonstancies confirment ou infirment les indications 
contenues dans le precedent certificat, precisent revolution ou la dis- 
parition des troubles. 

Levee de I’hospitalisation 

La procedure est levee par decision du prefet sur proposition medi- 
cale (certificat medical de demande d’abrogation d’hospitalisation 
d’office) : cette mesure n’entrame pas necessairement la sortie du 
patient, qui peut faire l’objet d’une hospitalisation sur demande d’un 
tiers ou rester en hospitalisation libre. 

La procedure peut etre egalement lev£e : a) si le prefet ne confirme 
pas au terme des quinze jours, l’arrete proyisoire d’hospitalisation 
d’office pour un patient qui etait en hospifidisation sur demande d’un 
tiers ; b) sur decision de deux psychiatres experts, exterieurs a l’eta- 
blissement et choisi par le prefet, lorsqite le patient est hospitalise dans 
le cadre de l’article L. 348 du code de la sante publique ; c) par decision 
judiciaire conformement a l’article L. 351 du Code de la sante publique ; 
d) par ordonnance du^pr^id'ent du tribunal de grande instance saisi 
par lui-meme, par le procureur de la Republique, par le patient ou par 
toute personne lui portant interet apres jugement en referes et debat 
contradictoire. 

Sortie d’essai 

La sortie d’essai est une disposition de la loi de 1990. Elle permet de 
faire beneficier le patient d’amenagement de son traitement sous forme 
de sortie. La sortie d’essai comporte une surveillance medicate et sa 
duree ne peut depasser trois mois, elle est renouvelable. 

IV. REDACTION DU CERTIFICAT 

Certificat medical imperativement redige sur papier a en-tete identifiant le 
medecin, manuscrit, date, circonstancie, signe. 

Modele pour une hospitalisation a la demande d’un tiers 

1 . Procedure normale 

« Je, soussigne(e), Docteur X, certifie avoir examine ce jour (nom, 
prenom, date de naissance, profession, adresse). Ce(tte) patient(e) pre- 
sente (description detaillee des troubles sans diagnostic). Son etat ne 
lui permet pas de donner son consentement aux soins specialises, 
cependant indispensables et assortis d’une surveillance medicate 
constante en service specialise. Une hospitalisation a la demande d’un 
tiers selon la loi du 27 juin 1990 (article L. 3212-1 du Code de sante 
publique) est necessaire. A (lieu), le (date). Signature. » 
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2. Procedure en urgence absolue 

« Je, soussigne(e), Docteur X, certifie avoir examine ce jour (nom, 
prenom, date de naissance, profession, adresse). Ce(tte) patient(e) pre- 
sente (description detaillee des troubles sans diagnostic). Son etat 
represente une situation de peril imminent et ne lui permet pas de 
donner son consentement aux soins specialises, cependant indispen- 
sables et assortis d’une surveillance medicale constante en service spe- 
cialise. Une hospitalisation a la demande d’un tiers selon la loi du 
27 juin 1990 en urgence absolue est necessaire (article L. 3212-3 du Code 
de sante publique). A (lieu), le (date), signature. » 

Modele pour une hospitalisation d’office 

« Je, soussigne(e), Docteur X, certifie avoir examine ce jour (nom, 
prenom, date de naissance, profession, adresse). Ce(tte) patient(e) pre- 
sente (description detaillee des troubles sans diagnostic). Son etat le 
rend particulierement dangereux pour autrui et necessite une hospita- 
lisation immediate en service specialise. Une hospitalisation d’office 
selon la loi du 27 juin 1990 est necessaire (article L.3213-1 du Code de 
Sante Publique). A (lieu), le (date), signature. » 

MESURES DE PROTECTION DES BIENS 

La loi du 3 janvier 1968 a pour objectif la protectif^dlss biens des personnes, 
soit en raison d’une alteration de leurs facultes perSonnelles, soit en raison de leur 
prodigalite, de leur intemperance ou de leur oisivet6. L’ alteration des facultes per- 
sonnels comprend d’une part, 1’ alteration dearafcultes mentales qu’elles soient 
dues a une maladie a une infirmite ou a uri affaiblissement lie a l’age, et d’autre 
part l’alteration des facultes corporelles empechant d’exprimer sa volonte par une 
infirmite physique. Cette protection peltf etre continue ou ne concerner qu’un acte 
particulier. Elle vise les actes d©«la ine civile, qu’ils soient patrimoniaux (vente ou 
achat d’un bien) ou extra-patrimoniauj^mariage, reconnaissance d’un enfant). Elle 
ne decharge cependant pas le malade de la responsabilite civile : il doit reparation 
a celui a qui il a cause un dommage. 

La loi introduit trois regimes de protection : sauvegarde de justice, tutelle, cura- 
telle, et charge le juge des tutelles de les organiser. Le juge competent est celui du 
tribunal d’instance du lieu du domicile. 

I. SAUVEGARDE DE JUSTICE 

Il s’agit d’un regime de protection provisoire, destine a proteger les 
biens du malade pendant une hospitalisation ou dans l’attente d’une 
procedure de tutelle. Le malade conserve alors l’exercice de ses droits 
mais les actes ou engagements peuvent etre contestes ou reduits. II 
peut etre effectue par demande du medecin traitant (accompagne de 
l’avis d’un medecin specialiste) ou du medecin specialiste, au Procu- 
reur de la Republique. La duree prend effet a la date d’enregistrement 
pour deux mois. Elle peut etre prolongee si necessaire par renouvelle- 
ment d’une duree de 6 mois et en nombre illimite. Elle prend fin soit par 
une nouvelle declaration du medecin traitant attestant que la situation 
anterieure a cesse, soit par non-renouvellement, ou par suite de l’ouver- 
ture d’une tutelle ou d’une curatelle. 

1. Effet sur les actes : le sujet n’est ni assiste ni represente mais il est 
incapable de se leser par les actes juridiques qu’il passe. 

2. Effet sur la gestion des biens. Il existe deux types de mandat : a) volon- 
taire, la personne a proteger designe son mandataire ; b) judiciaire : un 
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mandataire special est designe par le Juge des Tutelles. En l’absence de 
mandat : toute personne peut faire, dans l’interet du majeur, les actes 
d’administration. La Sauvegarde de Justice est une mesure simple n’entrai- 
nant aucune incapacite. 


II. CURATELLE 

C’est un regime intermediate entre la tutelle et la sauvegarde de jus- 
tice, prevu pour les patients presentant une incapacite partielle et qui 
ont besoin d’etre conseilles ou controles dans certains actes de la vie 
civile soit en raison d’une atteinte de leur faculte mentale, soit en raison 
de leur prodigalite, intemperance ou oisivete. Les patients doivent alors 
etre assistes d’un curateur. La curatelle est ouverte de la meme maniere 
que la tutelle. 

1. Effet de la curatelle : l’incapacite civile est partielle. Le majeur est 
ineligible. 

2. Types de curatelle : 

a) Curatelle modifiee (article 511) : le juge, sur avis des medecins trai- 
tants, peut supprimer ou, au contraire, rajouter des actes que le majeur 
peut faire sans l’assistance de son curateur. 

b) Curatelle speciale (article 512) : le curateur a ordre de recevoir les 


revenus et d’assurer les paiements de 
Juge de sa gestion 


III. TUTELLE 

Elle concerne les personnes: 


iel'incap; 


•able et rend compte au 


besoin d’etre representees de 


fagon continue dans les actes de la vie civile, en raison d’une atteinte 
de leur faculte mentale^iHSOTpoyelle. L’ouverture de la tutelle est pro- 
noncee par le juge des tutelles, sur requete du sujet ou l’un de ses 
proches, ou du curateur, ou du procureur de la Republique ; d’autres 
personnes, notamment le medecin traitant, peuvent faire connaTtre au 
juge l’interet qu’il y aurait a ouvrir une tutelle. Le juge des tutelles ne 
peut prononcer l’ouverture d’une tutelle que si l’alteration des facultes 
du malade a ete constatee et certifiee par un medecin specialiste choisi 
sur une liste etablie par le procureur de la Republique. En outre, la loi 
du 27 juin 1990 cree une commission departementale des hospitalisa- 
tions psychiatriques obligee de veiller a la situation des personnes hos- 
pitalisees, au regard du respect des libertes individuelles. 

La tutelle entrame l’incapacite civile et la perte des droits civiques et 
politiques. L’incapacite est generale et a caractere continu. Tous les 
actes passes apres l’ouverture sont nuls de droit, les actes passes avant 
peuvent etre annules. Cependant, il existe des exceptions au principe 
d’incapacite : l’article 501 permet au juge de laisser ou de redonner a 
l’incapable une capacite partielle : les actes usuels restent possibles. II 
existe des conditions particulieres pour certains actes strictement per- 
sonnels : testament, donation, mariage, reconnaissance d’un enfant 
naturel. Mais pour le mariage et le divorce, l’avis du medecin traitant 
est requis. L’autorite parentale n’est pas retiree de plein droit. Le 
majeur en tutelle perd le droit de vote, est ineligible, il ne peut etre ni 
jure, ni tuteur, ni subroge tuteur, ni appartenir a un conseil de famille 
avec voix deliberative. 
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I. TROUBLES DE L’HUMEUR 


L’humeur est la « disposition affective fondamentale de base qui donne a 
chacun de nos etats d’ame une tonalite agreable ou desagreable, oscillant entre le 
plaisir et la douleur » (J. Delay, 1946). Le trouble de l’humeur se caracterise par 
une modification pathologique de la variation normale de l’humeur soit dans le 
sens de la tristesse, soit dans le sens de relation, l’euphorie. L’abus ou la depen- 
dance a 1’alcool, les toxicomanies ou encore les troubles anxieux, frequemment 
associes, souvent meconnus, compliquent la prise en charge et en aggravent consi- 
derablement le pronostic. 

DEPRESSION 

Perturbation de l’humeur dans le sens negatif, celui de la tristesse et de la 
souffrance interieure : cet etat marque une rupture par rapport a l’etat anterieur, 
atteint une duree minimale de 2 semaines et une intensity telles qu’elles entrai- 
nent des consequences sur la vie psychique et relationnelle du sujet, et son etat 
somatique. 

Principales causes 

1. Depressions de causes organiques : 

a) maladies endocriniennes et metaboliques : hypothyroidie, hyperparathy- 
ro'idie, maladie de Wilson, maladie de Cushing, maladied’Addison, carences en 
vitamines B 12 , folates, thiamine, niacine, hypercalcen^... ; 

b) maladies infectieuses : paralysie generate (sy^mlilrjtertiaire), infection par le 
VIH, post-influenza, mononucleose infectieuse, brucellose, tuberculose... ; 

c) maladies neurologiques : accident vasculajre cerebral, sclerose en plaques, 
maladie de Parkinson, choree de HuntingtdT^ tumeurs intracraniennes, epilepsie 
(temporale), demences... ; 

d) maladies neoplasiques : cancer du pandreas, carcinomatose disseminee ; 

e) maladies de systeme : arte^e temporale, syndrome de Sjogren, lupus erythe- 
mateux dissemine, polyarthrite rhumatoide, rectocolite hemorragique... ; 

f) medicaments : certains antihypertenseurs, interferon, corticoi'des, ampheta- 
mines... ; 

g) frequence des troubles depresses au cours des conduites toxicomaniaques 
notamment l’ethylisme. Ces etats depresses sont souvent difficiles a ameliorer, 
Tintoxication constituant un facteur important de resistance au traitement. 

2. La depression peut egalement emailler le cours de nombreux troubles psy- 
chiatriques : psychoses (schizophrenic, delires chroniques), etats nevrotiques 
(troubles obsessionnels compulsifs, hysterie) ou troubles de la personnalite. 

3. Les classifications diagnostiques modernes distinguent plusieurs types de 
troubles depresses primaires : 

a) les troubles bipolaires caracterises par la survenue au cours de revolution 
d’episodes maniaques ou hypomaniaques ; 

b) au trouble bipolaire est oppose le trouble unipolaire caracterise par la sur- 
venue d’un episode unique ou, plus souvent, d’episodes recurrents de depression ; 

c) les formes mineures de depression, caracterisees par une evolution chro- 
nique : le trouble dysthymique (perturbation subdepressive chronique d’evolution 
superieure a deux ans) et le trouble cyclothymique (instability persistante de 
l’humeur, comportant de nombreuses periodes de depression ou d’exaltation 
legere dont aucune n’est suffisamment severe ou prolongee pour justifier un dia- 
gnostic de depression ou de manie). 

Diagnostic 

Base sur : 

l.Une humeur depressive : tristesse inhabituelle avec au minimum 
morosite et au maximum souffrance morale permanente, insuppor- 
table, irritabilite, hypersensibilite emotionnelle ou a l’inverse anes- 
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thesie affective douloureuse, labilite emotionnelle, anhedonie (la 
capacity de plaisir est diminuee) avec perte des interets. 

2. Des ideations depressives : sentiments de devalorisation, d’echec, 
de culpabilite excessive ou inappropriee, d’abandon, d’injustice, de 
prejudice, d’inutilite, de solitude, idees disproportionnees dans les 
formes melancoliques, pensees negatives, pessimisme, perte d’espoir, 
pensees autour de la mort voire idees de suicide. 

3. Un risque suicidaire : un suicide sur deux survient dans un contexte 
depressif. Temoignent de ce risque, par ordre de gravite croissante, l’idee 
assez floue que la vie ne vaut pas la peine d’etre vecue, qu’il vaudrait mieux 
d’etre mort sans qu’il soit envisage de passer a l’acte (idee suicidaire pas- 
sive) ou de se donner la mort soi-meme (idee suicidaire active), l’elabora- 
tion d’un plan plus ou moins scenarise avec le choix d’une methode 
precise voire d’une echeance definie, plus ou moins imminente. 

4. Un ralentissement psychomoteur : bradypsychie, troubles de la 
concentration, de la memoire, parfois agitation associee a une anxiete, 
gestuelle lente, mimique pauvre, prosodie monocorde, bradyphemie 
(lenteur du rythme verbal), accentuation des temps de pause, delai des 
reponses verbales, pauvrete du contenu du discours, ruminations voire 
monoi'deisme, parfois mutisme et stupeur, aboulie (disparition de la 
volonte, indecision), incurie, apragmatisme (incapacity a accomplir une 
action alors que le patient peut la conee% 0 ir et la souhaiter), clino- 
philie, retrait social. 

5. Un retentissement somatique : degradation du sommeil, insomnie, 
reveil matinal precoce ou hypersomriie, anorexie avec perte de poids 
ou hyperphagie (aliments sm:r%javec prise de poids, troubles sexuels 
(baisse de la libido, diminution ou absence de plaisir, realisation de 
l’acte sexuel difficil^idoulqurs diffuses chroniques (cephalees, cervi- 
calgies, dorso-lombalgies, douleurs musculaires et/ou articulaires...). 
Manifestations anxieuses. 

6. Selon le contexte : 

a) chez l’enfant, symptomatologie peu bruyante, comportements de 
retrait, irritabilite, agitation ; 

b) chez l’adolescent, sentiment d’ennui, irritabilite, hostility et opposi- 
tion, impulsivite, agressivite, troubles somatiques (cephalees), insomnie 
ou hypersomnie, anorexie ou hyperphagie, crises de boulimie, troubles 
anxieux frequemment associes, abus d’alcool, de drogues, medicaments, 
etat d’agitation ; 

c) depression du post-partum, 4 semaines suivant l’accouchement 
(6 mois si facteurs psychosociaux) ; 

d) depression saisonniere, debut entre la mi-septembre et la pre- 
miere semaine de novembre et fin en mars avril, episodes presque tous 
les ans, duree de 5 mois sans traitement, intensity legere a moderee, 
asthenie, hyperphagie, hypersomnie. II est necessaire d’ecarter un 
stress psychosocial familier et/ou une date anniversaire traumatisante. 

Formes symptomatiques 

1 . Depression melancolique : douleur morale intense, tristesse pro- 
fonde, permanente, indifference a l’exterieur, emoussement affectif net, 
mefiance, desinteret, autodepreciation, culpabilite majeure avec auto- 
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accusation, honte, remords, idees d’indignite, de punition, incurabilite. 
Manifestations cliniques diverses : melancolie anxieuse, stuporeuse ou 
delirante, tel le syndrome de Cotard avec themes delirants de negation 
d’organe, negation de soi et du monde, damnation et immortalite, oppo- 
sitionisme (catatonie). Le risque suicidaire est constant tout au long de 
l’acces (voir Melancolie, ci-dessous). 

2. Depression catatonique : catalepsie, negativisme et hyperkinesie. 

3. Depression psychotique : idees delirantes congruentes (ruine, auto- 
accusation, incurabilite, decheance, indignite...) ou non congruentes a 
l’humeur (persecution, reference...) ; hallucinations auditives et visuelles. 

4. Depression atypique : irritabilite, hypersomnie, hyperphagie. 

5. Depression masquee : absence de symptomes de l’humeur depres- 
sive et preponderance des plaintes somatiques. 

6. Dysthymie : symptomatologie depressive, d’au moins deux ans, 
intensite subsyndromique, parfois depression vraie se surajoutant 
(depression double). 

Evolution 

1. Le retentissement de la depression est tres variable : 

a) leger, marque par une alteration mineure des activites profession- 
nelles, des activites sociales courantes, ou des relations avec les autres ; 

b) modere, associe a des alterations des activites professionnelles, 
des activites sociales courantes, ou des relations avec les autres ; 

c) severe : tous les types de symptomes sont presents et generent des 
incapacites relationnelles, professionnellqgr et sociales, avec ou sans 
symptomes psychotiques, avec ou sans symptomes melancoliques. 

2. Le risque d’une recurrence augmente avec la repetition des acces 
depresses : 60 % apres un episode unique, 70 % apres deux episodes et 
90 % apres 3 episodes. Suivant le uelai qui separe le premier episode du 
suivant, il convient de distinguer la rechute qui correspond a la reap- 
parition de la symptomatologie avant que la guerison (disparition des 
symptomes depresses pendant au moins 6 mois) ait ete atteinte, de la 
recidive (ou recurrence) qui designe l’apparition d’un nouvel episode 
depressif apres guerison. Certains etats depresses se caracterisent par 
une evolution au long cours sur une periode egale ou superieure a 
2 ans, on parle alors de depression chronique. 

Traitement 

1. Base sur les antidepresseurs, l’electroconvulsotherapie (ou sismo- 
therapie), la phototherapie (voir ces mots en premiere partie de la PEM). 
La psychotherapie de soutien a toujours une place importante. Les thera- 
pies cognitivo-comportementales ou interpersonnelles, specifiquement 
construites pour les sujets deprimes ont montre une efficacite significative 
dans le traitement d’episodes depressifs aigus. Le recours aux psychothe- 
rapies peut etre justifie, apres resolution de l’episode depressif notamment 
lorsque des troubles de la personnalite semblent avoir fait le lit de la 
depression et constituent un facteur important de rechute. 

2. Mode de prise en charge. 

a) II depend de l’importance de l’episode depressif, generalement 
compatible avec un traitement ambulatoire. II importe de traiter paral- 
lelement une maladie causale et/ou une cause iatrogene. D’intensite 
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legere, l’etat depressif releve d’une psychotherapie, associee ou non a 
un antidepresseur ; d’intensite moderee, un antidepresseur est prescrit 
d’emblee (inhibiteur de recapture selectif de la serotonine ou de la 
serotonine et de la noradrenaline) associe a une psychotherapie. 

b) L’hospitalisation en milieu psychiatrique au besoin en recourant a 
un mode d’hospitalisation par contrainte (hospitalisation a la demande 
d’un tiers, voir p. 1217) doit etre envisagee pour les etats depressifs 
severes lorsque notamment le risque suicidaire apparaTt important. Les 
imipraminiques, la venlaxafine et une prise en charge psychothera- 
pique doivent etre associes. 

3. Conduite du traitement. 

a) Traitement d’attaque : le delai d’action est relativement constant quel 
que soit l’antidepresseur choisi, de l’ordre de 2 a 3 semaines, delai neces- 
saire avant de changer d’antidepresseur. En pratique, cette periode dure 4 
ou mieux 6 semaines car l’amelioration peut etre retardee. 

b) Traitement de consolidation : une fois l’amelioration obtenue (dis- 
parition de la symptomatologie depressive), le traitement doit etre 
poursuivi a la meme dose pendant 4 a 6 mois. 

c) Traitement de maintenance ou preventif : utile chez les patients 
presentant une depression recurrente, pour eviter les recidives depres- 
sives. II repose sur le meme antidepresseur que celui utilise dans la 
phase d’attaque. 

d) L’arret du traitement antidepresSeuruoit etre progressif et assorti 
d’une surveillance (resurgence. d^S^ symptomes depressifs). Les 

ifferees et surviennent le plus souvent dans les 
it du traiter nent. 


rechutes sont souvent differee: 
2 mois qui suivent l’arret 



MELANCOLIE 

Urgence psychiatrique. EtJl de depression severe, domine par le risque de sui- 
cide present tout au long de la crise et exigeant une surveillance etroite. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Une profonde douleur morale et une tristesse intense permanente, 
independante des circonstances exterieures, avec des troubles cenes- 
thesiques penibles et une asthenie vitale ecrasante, confinant a la pros- 
tration. 

2. Des idees d’incurabilite et de culpabilite, avec auto-accusation et 
sentiment d’indignite, sans rapport avec la faute alleguee. 

3. La mort est desiree, recherchee comme une obligation et les 
conduites suicidaires peuvent aller du refus d’aliment aux gestes plus 
immediatement dangereux. Le risque suicidaire est permanent, parfois 
inaugural de l’acces, en debut de traitement (la levee de l’inhibition pre- 
cedant la disparition de la douleur morale), au cours de la convales- 
cence (queue de melancolie). 

4. L’inhibition intellectuelle avec ideation lente, appauvrie, troubles 
importants de la concentration ; l’inhibition psychomotrice avec ralen- 
tissement de l’activite gestuelle ; l’inhibition de la volonte avec indeci- 
sion et sentiment d’impuissance, aboulie ; l’inhibition affective, comme 
une « anesthesie affective » ; cette inhibition generalisee est douloureu- 
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sement pergue par le malade. Le patient reste le plus souvent prostre 
au fond de son lit et se plaint d’une grande lassitude. Les activites les 
plus elementaires comme s’habiller ou se laver ne sont realisees qu’au 
prix d’efforts considerables, voire impossibles a effectuer. 

5. Des perturbations somatiques comme la perte d’appetit avec perte 
de poids, des troubles du sommeil avec difficultes d’endormissement. 


Variantes cliniques 

1 . Melancolie simple : forme mineure tres frequente. Importance de 
l’insomnie. Le risque suicidaire existe et reste redoutable. 

2. Melancolie agitee anxieuse : elle impose en extreme urgence une 
hospitalisation et un traitement, le suicide au cours d’un raptus anxieux 
etant le risque majeur. 

3. Melancolie delirante : la douleur morale est vecue sur un mode deli- 
rant et s’exprime par des idees de culpabilite, d’indignite, de deuil et de 
ruine, des idees hypocondriaques, de persecution, d’influence et de 
possession diabolique. 

4. Chez le sujet age, ne pas poser trop vite le diagnostic d’etat dementiel. 




d. 


psychose maniaco-depres- 


Traitement 

Voir Depression (ci-dessus). 

EPISODE MANIAQUE 

Syn : manie aigue. Isole ou partie integrant 
sive. Peut dependre d’une cause declenchante :!_ 

1. Organique : infectieuses (paralysie generate, SIDA), endocriniennes (hyper- 
thyroidie, post-partum, troubles corticosurrSnaliens), neurologiques (maladie de 
Pick, sclerose en plaques, chor<^dp^ufe4jngton, maladie de Wilson, traumatisme 
cranien, crise epileptique partielle complexe [lobe temporal], tumeurs diencepha- 
liques et du 3 e ventricule, ac<Sd6nts velsculaires cerebraux, migraines, neoplasies), 
maladies de systeme (lupus eryth^fateux dissemine), nutritionnelles (carences en 
vitamine B 12 , folates, niacine, thiamine). 

2. Iatrogene : pharmacologiques (corticoi'des, levodopa, methyphenidate, bro- 
mocriptine, cocaine, amphetamines, antidepresseurs heterocycliques, inhibiteurs 
de la monoamine oxydase), toxiques (alcool, cocaine, haschisch, psychostimu- 
lants : ecstasy...). 


Diagnostic 

1. Dans la forme typique, etat d’excitation caracterise par : 

a) Une exaltation de I’humeur avec expansivite, euphorie, extase. 

b) Une hyperesthesie affective avec hypersyntonie (augmentation de 
l’amplitude des emotions, hyperreactivite emotionnelle, capacite exa- 
geree mais syntone en resonance avec le contexte, a ressentir les 
affects). Cette labilite emotionnelle conduit tres souvent les patients a 
osciller entre l’euphorie, l’irritabilite, l’ironie, l’agressivite ou la tris- 
tesse. Les interets sont multiples, les desirs imperieux. Le patient se 
sent parfois tout puissant, invulnerable, dote d’une force interieure 
avec une augmentation ainsi de l’estime de soi et une tendance a la 
megalomanie, un optimisme exagere. 

c) Une excitation psychomotrice avec une acceleration des processus 
ideiques donnant l’impression au sujet que ses idees defilent (tachy- 
psychie). Le discours est logorrheique, intarissable avec fuite des 
idees, emaillee de jeux de mots souvent construits sur des associations 
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par assonance. La coherence du discours est souvent alteree par la dif- 
fluence (perte des associations) avec une multitude de coq-a-l’ane. Des 
troubles de l’attention et de la concentration sont frequents de meme 
qu’une hyperactivite desordonnee, une agitation febrile. Au gre de cette 
desinhibition, les debordements instinctuels sont frequents, a type de 
familiarite confinant souvent a la grossierete, de depenses inconside- 
rees, d’alcoolisation, d’hypersexualite ou de transgression des interdits 
sociaux (pouvant en quelques jours aboutir a la ruine de situations pro- 
fessionnelles ou familiales). 

d) Des perturbations somatiques : insomnie ou reduction du besoin de 
sommeil, le sujet ne dormant que 2 a 3 heures par nuit sans pour autant 
ressentir des signes de fatigue, amaigrissement, la faim et la soif sont 
excessives. 

e) Des idees delirantes et des hallucinations peuvent s’y associer : 
delire megalomaniaque (richesse, decouverte, infaillibilite), mystique , 
de reference (impression que la television ou les journaux contiennent 
des messages personnels), de filiation. Les themes delirants de perse- 
cution peuvent etre soit congruents a l’humeur s’ils sont en relation 
directe avec les idees de grandeur, soit non congruents. La presence de 
ces elements conduit au diagnostic d’episode maniaque avec caracte- 
ristiques psychotiques congruentes ou non a l’humeur et correspond a 
la manie delirante de la nosographie classiqsue. 

2. La manie dysphorique correspono^im etat associant une excita- 
tion ideique et motrice avec des oscillations de l’humeur. Meme si elles 
ont ete decrites, les manies euphoriques (manies calmes sur le plan 
moteur) ne sont pas forcement les plus caracteristiques. 

3. L’episode hypomaniaque est une forme mineure d’acces 
maniaque. Les symptomes spnt moins nombreux, moins intenses. L’epi- 
sode dure au minimum 4 jours, mais peut inaugurer un episode 
maniaque. II faut tenir compte de l’insomnie, du fait que les symptomes 
sont en nette rupture avec la personnalite anterieure du patient, des 
antecedents personnels et familiaux de manie ou de depression. 

4. L’episode mixte repond a la fois aux criteres d’episode depressif 
(sauf pour la duree de 2 semaines) et d’episode maniaque. II apparaTt 
tres difficile de distinguer ces etats mixtes, d’episodes maniaques avec 
labilite de l’humeur. 

Traitement 

1. Hospitalisation, necessaire au cours des episodes maniaques ou 
mixtes, pour proteger le malade des consequences de son comporte- 
ment et administrer un traitement rendu difficile par la meconnaissance 
euphorique du caractere pathologique des troubles. 

2. Envisager les mesures de protection, au premier rang des- 
quelles figure la sauvegarde de justice si Ton suspecte des depenses 
inconsiderees. 

3. Rechercher la prise de produits susceptibles de favoriser remer- 
gence de cet etat : antidepresseurs, cortico'ides, psychostimulants, etc. 

4. Le traitement de reference est le lithium qui possede des pro- 
prietes curatives propres vis-a-vis des episodes maniaques, au meme 
titre que les neuroleptiques en association avec lesquels il peut etre 
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prescrit en cas d’agitation importante et d’insomnie majeure mais aussi 
et surtout de symptomes psychotiques associes (delire, hallucina- 
tions). L’action du lithium se manifeste au cours de la deuxieme 
semaine, ce qui permet de reduire la dose du neuroleptique. 

5. Les anticonvulsivants ont un effet thymoregulateur antimaniaque : 
valproate, divalproate ou carbamazepine. II est aussi possible d’utiliser des 
benzodiazepines, et notamment le clonazepam. Dans les cas plus rares de 
manie furieuse, de contre-indications ou de resistance aux traitements pre- 
cites, le recours a l’electroconvulsivotherapie, efficace dans le traitement 
curatif des episodes maniaques peut s’averer necessaire. 


TROUBLE BIPOLAIRE 


Syn : psychose maniaco-depressive. Affecte 1 % de la population generale et 
debute souvent tot dans la vie, a la fin de l’adolescence, au debut de Page adulte, 
meme s’il existe des formes juveniles et tardives. L’existence d’une vulnerability 
genetique est attestee par l’augmentation du risque de la maladie chez les appa- 
rentes de premier degre (10 %), chez les jumeaux dizygotes (20 %), les jumeaux 
monozygotes (85 %), en comparaison de la prevalence de 1 % dans la population 
generale. Sur ce terrain de predisposition genetique, de nombreux facteurs socio- 
environnementaux (qualite de la vie affective, stress £t traumatismes importants 
et repetes vecus depuis la naissance) sont susceptibles,$fe precipiter le declenche- 
ment de la maladie. Les evenements negatifs (perte d’uii proche, perte d’emploi, 
demenagement, separation...), mais egalement « DiRttiisN (promotion profession- 
nelle, mariage, naissance...) peuvent declencher la survenue d’episodes thy- 
miques. Cette influence des evenements de vie tehdrait a decroitre au fur et a 
mesure de la repetition des acces (sensibUjsation ou kindling). 

Diagnostic 

Base sur les fluctuations de l’humeur caracterisees par la presence 
de symptomes depressifsWlterTi&nt avec des symptomes hypoma- 
niaques ou maniaques ou mhdtds. Distinguer deux types principaux : 


1. Le trouble bipolaire de type /, caracterise par un ou plusieurs epi- 
sodes maniaques ou mixtes habituellement accompagnes d’episodes 
depresses (le trouble sera qualifie de bipolaire meme en l’absence 
d’episode depressif). 


2. le trouble bipolaire de type //, caracterise par l’association d’au 
moins un episode depressif majeur et un episode d’hypomanie. 

3. A l’oree de ces deux types, le trouble cyclothymique comporte des fluc- 
tuations de l’humeur ou les symptomes depresses alternent avec des 
symptomes hypomaniaques, sans que ces oscillations thymiques ne puis- 
sent repondre aux criteres d’un episode caracterise et ce pendant au 
moins 2 ans. Ce trouble peut evoluer ulterieurement vers un trouble bipo- 
laire de type I ou II. Tous les tableaux cliniques de depression peuvent etre 
observes au cours du trouble bipolaire. Cependant certaines formes 
graves devront faire evoquer systematiquement le diagnostic de trouble 
bipolaire. Des formes attenuees de la maladie ont ete decrites. 


4. Quatre types de temperaments, hyperthymique, depressif, cyclothy- 
mique et irritable, definissent un comportement de base qui caracterise les 
sujets en dehors des acces thymiques, voire en l’absence d’episode. Ils ne 
sont pas consideres comme pathologiques, mais pourraient predisposer a 
la maladie ou representer une expression moderee de celle-ci. 
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Le diagnostic n’est pas toujours facile en presence d’un etat d’exci- 
tation avec idees delirantes dans le cadre d’une bouffee delirante ou 
d’un episode psychotique. 

Evolution et complications 

1. Dans une forte proportion des cas, lorsque le traitement est cor- 
rectement suivi, le retentissement social, relationnel et professionnel 
demeure minime. 

2. Les cycles rapides se definissent par la presence d’au moins 4 epi- 
sodes thymiques au cours des 12 derniers mois. Chacun de ces epi- 
sodes peut etre un episode depressif, maniaque, hypomaniaque ou 
mixte. Ces cycles rapides peuvent survenir et disparaTtre a tout 
moment au cours de revolution d’un trouble bipolaire, mais leur sur- 
venue peut etre favorisee par l’utilisation d’antidepresseurs. 

3. Le risque majeur encouru par les patients bipolaires est le suicide 

(20 %). 

Traitement 

1. Base sur le traitement des episodes aigus et sur la prevention des 
rechutes. 

a) Episodes maniaques, hypomaniaques ou mixtes : voir ci-dessus. 

b) Episodes depresses : apprecier la necessite d’une hospitalisation, 
justifiee en presence d’elements psychptiques et (ou) d’un risque suici- 
daire. En cas de refus du patient, recourir a une mesure d’hospitalisa- 
tion a la demande d’un tiers dans un etablissement specialise. Des 
mesures de surveillance etroites et continues sont indispensables afin 
de prevenir toute velleite de passage a l’acte suicidaire. 

2. En premiere intentjpnf'diverses strategies : 

a) un episode depressif avec caracteristiques psychotiques chez un 
patient bipolaire connureleve d’emblee de l’association d’un thymore- 
gulateur, d’un antidepre^seur et d’un neuroleptique atypique : olanza- 
pine ou risperidone. En cas d’inefficacite, ou si lorsque le pronostic 
vital est en jeu, l’electroconvulsivotherapie est justifiee ; 

b) en l’absence d’element psychotique, un thymoregulateur et un 
antidepresseur constituent le traitement de choix ; 

c) lorsque l’episode depressif est d’intensite moderee, l’addition de 
1’antidepresseur au thymoregulateur n’est pas indispensable ; 

d) il convient d’eviter, chez les bipolaires, les tricycliques suscep- 
tibles d’induire des virages maniaques ou des cycles rapides. 

3. L’electroconvulsivotherapie sous narcose et curarisation est 
aujourd’hui reservee aux melancolies anxieuses et delirantes a risque sui- 
cidaire immediat, aux formes stuporeuses, aux formes contre-indiquant la 
chimiotherapie antidepressive ou qui lui restent inaccessibles. Les seances 
(8 a 12 en moyenne a raison de 3 par semaine) sont realisees sous anes- 
thesie generale apres un examen pre-anesthesique et en respectant les 
contre-indications (voir p. 139). Des le retour a la normothymie, le relais 
est generalement pris par un traitement medicamenteux. 

4. Le traitement prophylactique, debute des le premier episode 
maniaque ou mixte, repose sur les thymoregulateurs : sels de lithium, 
valproate, divalproate ou carbamazepine. La prescription peut se 
concevoir comme un traitement a vie. 
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a) Le traitement par le lithium (apres un bilan pre-therapeutique 
(voir Thymoregulateurs, p. 337) implique des doses progressives 
jusqu’a l’obtention d’une lithemie plasmatique comprise entre 0,6 et 
1 mmol/1 pour les sels de lithium a liberation immediate et entre 0,8 et 
1,2 mmol/1 pour la presentation a liberation prolongee. L’efficacite pre- 
ventive ne serait pleinement effective qu’au bout de 2 ans de traite- 
ment. Le risque de rechute est important en cas d’interruption du 
traitement (50 % de rechutes a 3 mois en cas d’arret brutal). 

b) Une alternative possible au traitement par le lithium est la pres- 
cription d’un anticonvulsivant : valproate, divalproate ou carbamaze- 
pine. Ils peuvent etre prescrits en premiere intention dans certaines 
formes cliniques, notamment lorsqu’il existe une impulsivite et une ins- 
tability, ou bien en association avec le lithium en cas de cycles rapides. 
La posologie est guidee par dosage plasmatique. 

5. II est indispensable d’apporter au patient et a son entourage un 
soutien psychologique. Le patient doit connaTtre parfaitement son 
trouble pour reperer une symptomatologie attenuee annonciatrice 
d’une eventuelle decompensation, mais aussi pour apprendre a gerer 
sa vulnerability. La famille proche se doit egalement d’etre sensibilisee 
au reperage des prodromes de rechute. La psychoeducation s’avere 
ainsi tres utile. Le respect de certaines regies hygieno-dietetiques telles 
que la regularity du temps de sommeil, l’evi^ineni de periodes de sur- 
menage et le controle de la prise d’alcoifij^tontribue a eviter les 
rechutes. La gestion des evenements de vie destabilisants s’appuie sur 
un renforcement transitoire du soutien psychologique. Enfin, certains 
patients peuvent beneficier de l^^js^en oeuvre de psychotherapies 
plus structurees. 
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II. ETATS PSYCHOTIQUES 


Ils se manifestent par un syndrome delirant induisant un bouleversement des 
rapports qui unissent le sujet a ses semblables et a la realite exterieure. Le syn- 
drome delirant se caracterise par des mecanismes (hallucinatoire, intuitif, inter- 
pretatif et imaginatif), des themes delirants (persecutes, megalomaniaques...), son 
organisation (logique ou « systematise », ou sans coherence, hermetique ou « non 
systematisee »), son evolution (chronique, ou aigue). 

PSYCHOSE DELIRANTE AIGUE 

Syn : bouffee delirante aigue. Episode pouvant etre induit par la prise de 
toxiques (cannabis) ou un traumatisme emotionnel, reagissant le plus souvent 
favorablement aux neuroleptiques. Le plus souvent sans lendemain, il peut cepen- 
dant inaugurer un premier episode thymique (maniaque ou mixte le plus souvent) 
d’un trouble bipolaire ou un debut de schizophrenic. 

Diagnostic 

1. Apparition soudaine et brutale d’un delire riche, polymorphe, qui 
procede d’alterations des perceptions (hallucinations), d’intuitions 
subites, de debordements imaginaires et de distorsions du jugement 
voire d’interpretation delirante, s’acconfhagnant souvent d’agitation 
anxieuse et d’une instability emotionneUg/ II s’ensuit un bouleverse- 
ment majeur mais transitoire du fonctionnement psychique et des rela- 
tions du sujet avec le monde exterieur!^ 

2. La psychose confuso-delirante du post-partum debute brusquement, 
le plus souvent dans le mois sufvant 1 accouchement. Parfois favorisee 
par des complications obstefeticales ou neonatales, elle marque une vul- 
nerability de la patiente (a la maternite. L’agitation et le risque de 
conduites suicidaires^u infanticides imposent l’hospitalisation en 
milieu specialise. Avant de porter ce diagnostic, il convient d’eliminer 
une thrombophlebite cerebrale. 

Traitement 

1. Hospitalisation en milieu specialise. Tenir compte d’une cause 
organique, de troubles hydroelectrolytiques associes. 

2. Habituellement, on utilise une association de neuroleptiques (ou 
antipsychotiques) sedatifs (cyamemazine) et/ou incisifs (haloperidol, 
risperidone ou olanzapine). La voie intramusculaire sera utilisee en cas 
de non-acceptation du traitement, rapidement remplacee par la voie 
orale. Les correcteurs extrapyramidaux et neurovegetatifs ne seront 
prescrits qu’en cas d’effets secondaires non amendes par une diminu- 
tion des doses. 

3. Une bonne alliance therapeutique doit etre instauree, associee a 
une information detaillee ainsi qu’un accompagnement des proches. 

4. Le maintien du traitement neuroleptique pendant 1 an apres la remis- 
sion des symptomes diminue considerablement le risque de rechute. 

SYNDROMES SCHIZOPHRENIQUES 

Decrite dans tous les pays et cultures, frequente (evaluee environ a 1 %). L’etio- 
logie en est moins connue. On tend aujourd’hui a donner credit au modele combi- 
nant vulnerability (genetique) et stress (contexte environnemental). 
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Diagnostic 

Base sur trois composantes syndromiques plus ou moins associees 
(delirant, dissociatif, et autistique) chez un adolescent ou jeune adulte 
(entre 15 et 25 ans). 

1. Le syndrome dissociatif (ou discordance) constitue l’element fonda- 
mental. II peut s’exprimer a trois niveaux : affectif, intellectuel et moteur. 

a) Dissociation affective : non-concordance entre les sentiments 
eprouves et leur expression, non-adequation entre la teneur affective 
du propos et la mimique ou les termes utilises (par exemple, pleurs ou 
sourires immotives), ambivalence affective. Cette ambivalence donne a 
l’affectivite une froideur et une bizarrerie caracteristiques : indifference 
affective (apparente car elle contraste avec une sensibilite parfois 
extreme), emoussement affectif (pauvrete de la mimique, des gestes, 
monotonie de la voix), retrait social et/ou anhedonie (perte des interets 
et activites de loisir, perte du plaisir sexuel et perte de plaisir dans les 
relations sociales). 

b) Dissociation intellectuelle : troubles du cours de la pensee (relache- 
ment des associations d’idees, des bizarreries ideiques, impression de 
rupture ou de discontinuity du discours avec barrages, augmentation de 
la latence des reponses), troubles du langage© (alteration du sens des 
mots, neologismes, abstractionnisme, pauvrete du discours voire 
mutisme), alteration du systeme logique (pensee magique, dereelle avec 
perte progressive des references au systeme^ogtque habituel). 

c) Dissociation psychomotrice : passivite (obeissance « automatique » 
aux injonctions de l’entourage), apragmatisme (absence d’activite liee 
a une perte du desir d’agir). C^^a^ragmatisme peut retentir sur 
l’hygiene (avec incurie) ebj’adajltation scolaire ou professionnelle 
(mauvaise hygiene, manque d’assiduite au travail ou a l’ecole). L’aprag- 
matisme peut etre entrecoujmde comportements impulsifs, parfois vio- 
lents, imprevisibles avec auto- ou hetero-agressivite. Un negativisme 
(refus et/ou opposition a une sollicitation ; par exemple, refus de la 
main tendue), un manierisme, des stereotypies gestuelles, une cata- 
lepsie (perte de l’initiative motrice avec conservation des attitudes et 
flexibility cireuse des membres) peuvent egalement s’observer. 

2. Le syndrome delirant est caracterise par un delire non systematise, 
flou, incoherent, hermetique, bizarre, sans logique. Les mecanismes et 
themes delirants peuvent etre varies. 

3. Le syndrome autistique se manifeste par un retrait du patient par 
rapport au monde exterieur. Le patient s’organise un monde herme- 
tique, ferme a toute communication. L’autisme est caracterise par une 
predominance de la vie interieure. 

Le tableau complet de schizophrenic apparait souvent apres plusieurs 
mois, voire annees devolution, ses formes d’installation progressives 
etant en effet les plus frequentes. Elies sont marquees par une baisse du 
rendement intellectuel, les modifications de caractere, ou des renonce- 
ments et des engouements inattendus, certains troubles d’allure nevro- 
tique : preoccupations dysmorphophobiques (crainte obsedante d’une 
difformite au niveau d’une partie du corps), nosophobies (peur d’avoir une 
maladie grave...), une modification de 1’affectivite (tendance a l’isolement, 
comportement impulsif . . .), des bizarreries du comportement. 
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Traitement 

1. Neuroleptique, traitement essentiel de la schizophrenic : halope- 
ridol (5-10 mg/j), olanzapine (5-20 mg/j), risperidone (3-8 mg/j). Les neu- 
roleptiques ont une efficacite indeniable sur les symptomes positifs 
(hallucinations et delire). L’amisulpride (100 mg/j) est utile pour ses 
effets desinhibiteurs lorsque predominent les symptomes negatifs 
(apragmatisme, retrait social, emoussement affectif). Les neurolep- 
tiques exercent aussi une action sur les symptomes generaux tels 
l’anxiete ou la depression. Toutefois, devant la persistance d’un etat 
depressif malgre la diminution des doses de neuroleptiques et/ou 
1’adjonction d’anticholinergiques (un syndrome parkinsonien induit par 
les neuroleptiques pouvant prendre l’aspect d’un etat depressif), pres- 
erve un antidepresseur inhibiteur de recapture selectif de la seroto- 
nine, mieux tolere que les tricycliques (par exemple, paroxetine : 
20 mg/j). En l’absence d’efficacite (20 a 40 % des cas), la clozapine peut 
etre prescrite sous surveillance hematologique compte tenu du risque 
d’ agranulocytose (3 %). 

2. Effets secondaires importants : 

a) extrapyramidaux (dyskinesies aigues, parkinsonisme, akathisie) 
notamment avec l’haloperidol ; 

b) prise de poids, troubles metaboliques (diabete type II, hypergly- 
ceridemie) pour les antipsychotiques tels la clozapine et l’olanzapine ; 

c) a long terme, effets secondaires^ do rtilnes par les dyskinesies tar- 
dives, dont l’incidence de survenue est moindre avec la clozapine, la 
risperidone, l’olanzapine, l’amisulpride et l’aripiprazole. 

3. Associer un accompagnement regulier ou 1’etablissement d’une 
ecoute, d’un echange ^n^fo^je de psychotherapie, associee a une 
approche psychoeducative et familiale. 

a) Apprendre au patient a gerer et a investir son traitement neurolep- 
tique (generant une meilleure observance et done d’un risque moindre 
de rechute). 

b) L’approche familiale peut se faire a l’aide d’entretiens familiaux 
reguliers, ou de maniere plus elaboree sous forme de therapie familiale. 
Un programme simple consiste a informer la famille sur les principales 
connaissances medicales de cette maladie, a effectuer des rencontres 
entre la famille et les soignants afin de diminuer le sentiment d’isole- 
ment ainsi que le niveau d’expression emotionnelle de la famille vis-a- 
vis du patient (attitudes critiques implicites, explicites et exprimees 
vis-a-vis du patient). Ce type de familiotherapie est un bon complement 
de la chimiotherapie. En effet, leur association diminue les rechutes par 
rapport a la prescription isolee des neuroleptiques. 

c) Les mesures medico-sociales ont pour objectif de reinsurer le 
patient schizophrene. Elies different selon la gravite de la pathologie. 
Elies peuvent etre associees : suivi quotidien dans un centre d’accueil 
et de therapeutique a temps partiel ou dans un hopital de jour, visites 
a domicile, mesure d’aide menagere, admission dans un lieu de vie, 
type foyer ou appartement therapeutique, mesure de protection (cura- 
telle ou tutelle), mesure d’aide financiere par l’allocation pour adulte 
handicape (AAH), travail dans un atelier protege, dans un centre d’aide 
par le travail (CAT). 
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La prise en charge sectorielle est tres precieuse pour ces patients ; 
elle permet d’assurer une continuity des soins et un encadrement 
medical et paramedical. 

SYNDROMES DELIRANTS CHRONIQUES 

Ils sont caracterises par une alteration structurale de la personnalite et d’idees 
delirantes permanentes inebranlables. Ils se distinguent de la schizophrenic par 
1’ absence de syndrome dissociatif, de deterioration intellectuelle. Certains d’entre 
eux restent longtemps compatibles avec une relative adaptation aux contingences 
exterieures. Les idees delirantes procedent d’intuitions, d’interpretations, d’hallu- 
cinations qui donnent aux delires leur physionomie. 

/. DELIRE PARANOIAQUE 
Diagnostic 

1. Se developpe le plus souvent sur une personnalite marquee par 
l’orgueil, la mefiance, la psychorigidite, la faussete du jugement (mais 
des personnes ayant ce type de personnalite peuvent aussi ne jamais 
delirer). 

2. Les mecanismes intuitifs, interpretatifs dominent dans les delires 
passionnels, qu’il s’agisse de delire erotomaniaque (illusion delirante 
d’etre aime), de delire de jalousie ou de d^itre de revendication (la 
conviction d’un prejudice subi peut amener a intenter des proces, par 
exemple a l’occasion d’une intervention chirurgicale, de soins medi- 
caux juges insatisfaisants ou apres un accident du travail lors d’une 
sinistrose delirante). Ils dominent aussi dans les delires d’interpreta- 
tion systematises au cours desquels tout acquiert pour le malade une 
signification personnelle, gpneralement pejorative. 

3. Les « delires de relation des sensitifs » s’observent chez des 
sujets timides, scrupuleux, vulnerables, ayant tendance a interioriser 
et a s’analyser (mais, la encore, ils peuvent ne jamais delirer), et sont 
marques par des idees de reference (impressions de brimades, de 
vexations, d’allusions malveillantes ou pejoratives), des episodes 
depresses ou anxieux a tonalite hypocondriaque qui en emaillent 
1’evolution. 

Traitement 

Les delires passionnels posent de reels problemes de responsabilite 
medicale, ces malades etant dangereux en periode d’exaltation mena- 
gante (reactions hostiles, passages a l’acte, persecuteur designe) ; une 
intervention psychiatrique, des decisions medico-legales peuvent etre 
urgentes. 

1. Les antipsychotiques peuvent tous etre utilises et doivent etre 
poursuivis de fagon continue (d’ou l’interet de la prescription d’un neu- 
roleptique a action prolongee). 

2. La reduction chimique du delire, creant une amputation du mode 
habituel de vie, peut favoriser la survenue d’etats depresses qu’il faut 
traiter, cette situation doit etre prise en compte dans une relation psy- 
chotherapique. 

Les delires de relation beneficient d’une chimiotherapie mixte, neu- 
roleptique et antidepressive. 
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II. PSYCHOSE HALLUCINATOIRE CHRONIQUE 
Diagnostic 

Base sur l’importance des mecanismes hallucinatoires (hallucinations 
auditives, cenesthesiques, olfactives rarement, automatisme mental) qui 
peuvent entraTner des troubles du comportement social, un isolement de 
plus en plus complet. Les themes sont surtout persecutes ou de jalousie. 

Traitement 

L’haloperidol ou la risperidone sont les antipsychotiques de choix du 
fait de leur activite antihallucinatoire et de leur forme prolongee. 

III. PARAPHRENIE 

Diagnostic 

Base sur la prevalence du mecanisme imaginatif ne compromettant 
pas profondement l’adaptation sociale. 

Traitement 

Ce delire est tres peu accessible aux antipsychotiques. 
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III. TROUBLES ANXIEUX 


L’anxiete/angoisse est un etat affectif douloureux caracterise par un sentiment 
penible d’attente d’un danger souvent imprecis, mal definissable, imminent. « Peur 
sans objet apparent », c’est une reaction temoignant d’une souffrance psycholo- 
gique de l’individu ; elle peut survenir dans toute affection psychiatrique, mais 
aussi dans certains moments particuliers de l’existence. Ainsi importe-t-il d’appre- 
cier, devant les diverses formes de l’angoisse, la signification psychopathologique 
de celle-ci, car la therapeutique en depend. 

La nosographie des troubles anxieux est actuellement remaniee : la nevrose 
phobique est devenue le trouble phobique et la nevrose obsessionnelle est desor- 
mais communement appelee trouble obsessionnel compulsif. 


ANGOISSE 

La nevrose d’angoisse recouvre deux entites, le trouble panique et le trouble 
anxieux generalise. Le trouble panique se caracterise par des attaques de panique 
recurrentes (plusieurs par mois) s’accompagnant d’une anxiete anticipatrice (peur 
de faire une nouvelle crise) et souvent d’un fond anxieux generalise. 


I. TROUBLE ANXIEUX GENERALISE 

Fond permanent d’anxiete d’intensite moderee,«souvent emaille de crises 
d’angoisse aigues. 

Diagnostic 

Base sur le ressenti de soucis injustifiesd^^bessifs sans objet reel et 
defini, l’attente anxieuse, pressentiment d’une menace vague, sentiment 
d’insecurite permanent, rumination d’idees pessimistes avec anticipation 
des evenements a venir, exploration hypervigilante de l’environnement, 
reactions de sursaut, asthenig, trouhji? de la memoire avec difficultes de 
concentration et distractibilite. 



II. ATTAQUE DE PANIQUE 

Syn : crise d’angoisse aigue. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Le debut brutal, sans circonstance declenchante particuliere. 

2. La duree limitee, inferieure a 30 minutes dans la plupart des cas. 

3. Le vecu subjectif extremement penible : sentiment soudain, souvent 
sans raison apparente, de peur intense et vague sans objet precis, impres- 
sion extremement penible d’un danger imminent (catastrophe imminente, 
« peur de mourir », « peur de devenir fou »). Elle peut entralner un senti- 
ment de derealisation et de depersonnalisation (sentiment de ne plus etre 
soi-meme, perte des sentiments de realite et de familiarite). 

4. Les signes somatiques d’anxiete riches et intenses sont 
quasi constants et souvent au premier plan. Ils traduisent un hyper- 
fonctionnement du systeme nerveux autonome et constituent des 
« equivalents » de crise d’angoisse : 

a) manifestations cardiovasculaires : tachycardie, troubles mineurs 
du rythme cardiaque (extrasystoles), douleurs precordiales, modifica- 
tions labiles de la tension arterielle ; 

b) manifestations respiratoires : oppression, sensations d’etouffe- 
ment, dyspnee parfois asthmatiforme, tachypnee ; 
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c) manifestations digestives : sensation de « boule dans la gorge », de 
« gorge serree », nausees, vomissements, diarrhee ; 

d) troubles neuromusculaires : tension musculaire quelquefois 
douloureuse, cephalees posterieures dites de « tension », tremble- 
ments, paresthesies, hyperreflexibilite osteo-tendineuse, incoordina- 
tion motrice, derobements des jambes, bourdonnements d’oreilles, 
sensations vertigineuses ; 

e) troubles vasomoteurs : hypersudation, paleur, bouffees vaso- 
motrices ; 

f) polyurie, brouillard visuel ou encore douleurs variees, diffuses ou 
localisees. 

5. Modifications comportementales, tantot marquees par une inhibi- 
tion anxieuse, le patient paraissant inhibe, prostre, « paralyse par la 
peur », tantot par une agitation improductive et desordonnee ou des 
comportements avec une certaine agressivite (pleurs, cris, agressivite 
voire reactions de fuite). 

6. II faut ecarter imperativement une cause organique et assurer une 
surveillance suffisante. II existe en effet un risque de raptus anxieux 
caracterise par des impulsions pendant lesquelles le malade peut rea- 
liser des actes de violence ou un passage®aTacte suicidaire. 

Traitement 

II s’agit d’une urgence medicale. 

1. Avant tout, eliminer une affection organique, mais aussi l’angoisse 
psychotique (qui repond surtout aux neuroleptiques), et plus encore 
l’angoisse d’une melancolie arMefeee car les anxiolytiques n’ameliorant 
pas l’humeur depressive, le rl|#ue suicidaire persiste ; les antidepres- 
seurs stimulants aggravent les troubles anxieux. 

2. La distinction entfe les crises ou attaques d’angoisse, l’anxiete 
anticipatrice et l’anxiete chronique, a permis de constater l’efficacite 
symptomatique des anxiolytiques, mais leur inefficacite sur la preven- 
tion des attaques. Ainsi, l’anxiete d’anticipation de l’attaque, facteur 
favorisant du comportement d’evitement, est maintenue, se chronicise 
en dehors d’un traitement preventif adequat de la crise par les antide- 
presseurs. En consequence : 

a) Lors d’une crise, ecouter calmement le patient et lui permettre de 
verbaliser son angoisse, le rassurer sur l’absence de danger vital, uti- 
liser un anxiolytique par voie sublingual (alprazolam). 

b) Le traitement de fond vise a reduire l’angoisse dans l’intervalle des 
poussees et a prevenir leur recidive. II repose sur les antidepresseurs : 
imipramine ou inhibiteur selectif de recapture de serotonine ou venla- 
faxine. Les manifestations anxieuses relevent de l’ecoute du praticien et 
des anxiolytiques non benzodiazepiniques : buspirone. Les techniques 
de relaxation sont particulierement interessantes dans les troubles 
anxieux, notamment dans l’anxiete generalisee. Les techniques cogni- 
tivo-comportementales sont fondees sur les principes de l’immersion ou 
de la desensibilisation systematique, c’est-a-dire la confrontation aux 
situations anxiogenes ou 1’evocation de telles situations chez des sujets 
prealablement relaxes. Elies sont particulierement interessantes dans le 
trouble panique et les manifestations phobiques. La psychotherapie 
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analytique a pour but d’aider les patients a identifier les conflits incons- 
cients sous-jacents aux conduites generant 1’anxiete et a preciser les 
traumatismes precoces des premieres experiences interpersonnelles. 


PHOBIES 

Syn : nevrose phobique. Deplacement symbolique de 1’angoisse : peur irration- 
nelle et angoissante, jugee comme absurde par le patient, declenchee par la pre- 
sence d’un objet, d’une personne ou d’une situation n’ayant pas par eux-memes 
un caractere dangereux. L’angoisse disparait en l’absence de 1’objet ou de la situa- 
tion phobogene. 


Diagnostic 

Malaise intense avec sensation de vertige, d’evanouissement immi- 
nent, d’oppression, de peur de perdre son controle, de mourir. Ce 
malaise survient dans des situations diverses. 

1. Phobies de lieux (topophobie) : peur des espaces decouverts et 
des lieux publics (agoraphobie), peur des espaces clos (claustrophobic 
dans les ascenseurs, le metro, les lieux de spectacles, les moyens de 
transports). La crainte phobique peut etre conjuree par des conduites 
d’evitement pouvant etre tres invalidantes, des amenagements ou des 
stratagemes rassurants (meme trajet, se fairewiccompagner par un 
proche...). 

2. Phobies des elements naturels : de Pair et du vent (anemophobie), 
de l’eau, des rivieres, de la mer (hydrophofafre), du feu (pyrophobie), 
des orages ou tempetes (cheimophobfi^L 

3. Phobies d’objets : les plus claS^iques sont celles des couteaux, de 
la salete, des poussieres, des excrements, des poisons, des metaux, des 
epingles, des objets pointuS, dWang (hematophobie). 

4. Phobies d’animaux (zooptjpbie), generalement peu genantes ; peur 
des araignees (arachnophobie), des chiens (cynophobie). 

5. Phobies des etats physiologiques ou pathologiques : la crainte de 
rougir (ereutophobie) est banale a l’adolescence, mais peut prendre un 
caractere invalidant et s’associer a des dysmorphophobies. Celles-ci se 
manifestent sous la forme de preoccupations morbides corporelles 
(doutes, idees obsedantes, certitude douloureuse de difformite) pou- 
vant chez un sujet jeune evoquer un debut de schizophrenic. La noso- 
phobie est une peur des maladies ou des microbes. La peur est souvent 
localisee sur un seul symptome, a la difference de l’hypocondrie ou les 
plaintes sont multiples, portant sur differents organes. Les nosopho- 
biques craignent les maladies, les hypocondriaques se croient malades. 
Les plaintes nosophobiques peuvent emailler les symptomatologies 
obsessionnelles, la melancolie et de nombreux syndromes delirants. 

6. Phobie sociale : peur persistante de situations dans lesquelles le 
sujet est expose a l’observation d’autrui et dans lesquelles il craint 
d’agir de fagon humiliante et embarrassante. Cette phobie peut 
s’exprimer de diverses fa^ons : peur de parler en public, de rougir 
(ereutophobie), de manger ou de boire en public, d’ecrire devant les 
autres (crampe de l’ecrivain), d’utiliser les toilettes publiques, 
d’exprimer son disaccord, de refuser, de faire une demande, de donner 
son avis, de critiquer (anxiete sociale d’affirmation de soi), de ne pou- 
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voir accomplir l’acte sexuel en presence de son partenaire et la peur de 
son jugement. L’anxiete provoquee par ces situations n’est plus suppor- 
table pour le sujet et induit des conduites d’evitement nombreuses et 
invalidantes. Les conduites de reassurance sont peu efficaces. 

7. Phobies d’impulsion : crainte d’objets ou de situations pouvant 
etre utilises de fagon agressive envers soi-meme ou envers les autres 
(peur de se defenestrer, de se jeter sous le metro ou, chez une jeune 
mere, de blesser son enfant avec un instrument pointu, de l’etrangler) ; 
elles sont frequentes dans la nevrose obsessionnelle, mais il n’y a 
jamais de passage a l’acte. 

8. Conduites contraphobiques : le malade adopte des conduites des- 
tinees a eviter la rencontre avec l’objet (conduites d’evitement) ou bien 
encore d’etre accompagne par un objet, un animal ou une personne ras- 
surante (conduite de reassurance). Ces conduites sont frequentes, 
apaisant le sujet a court terme, mais amenant un maintien de l’anxiete, 
voire un appauvrissement progressif de la vie personnelle et relation- 
nelle. On peut observer aussi des conduites d’affrontement. 


Traitement 

Les phobies relevent des techniques $e soins cognitivo-comporte- 
mentales. Les phobies sociales sont 1’indicMion des groupes d’affirma- 
tion de soi. Un traitement de fond par antidepresseur peut s’averer 
necessaire : imipramine ou inhibiteur selectif de recapture de seroto- 
nine ou venlafaxine. 


TROUBLES OBSESSION N ELS COMPULSIFS 

Syn : nevrose o b s es s i orme lie. 


Diagnostic 

Base sur la survenue d’obsessions et de compulsions survenant le 
plus souvent sur une personnalite psychasthenique ou obsessionnelle. 

1. Les obsessions sont des idees ou des sentiments faisant irruption 
dans la pensee de fagon incoercible, malgre la lutte anxieuse mise en 
oeuvre par le patient qui veut en vain chasser des idees en disaccord 
avec sa pensee consciente (idees sacrileges ou obscenes par exemple). 

2. Les compulsions sont des actes que le sujet se sent contraint 
d’accomplir, de fagon repetitive, avec le formalisme d’un rite (lavage, 
verification, habillement...), malgre le caractere absurde et genant qu’il 
reconnaTt a ces actes conjuratoires, visant a annuler un danger et per- 
mettant une sedation de l’angoisse. 

3. Les ruminations, le doute obsedant, l’inhibition predominent chez 
des patients ayant une personnalite psychasthenique, c’est-a-dire mar- 
quee par un sentiment d’incompletude, une tendance aux scrupules et 
crises de conscience, un perfectionnisme rigide, une fatigue matinale 
surtout, une aboulie appelant parfois l’utilisation abusive de stimulants 
(tabac, alcool, cafe, amphetamines). Les phenomenes compulsifs et les 
troubles du caractere sont au premier plan chez des sujets ayant une 
personnalite obsessionnelle (ou caractere anal) : froids, secs, ayant ten- 
dance a intellectualiser, ils ont un souci constant de l’ordre et de la pro- 
prete, un sens de l’economie et de la possession, un entetement 
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obstine, parfois un autoritarisme tyrannique pour l’entourage. Les 
decompensations depressives sont frequentes. 

Traitement 

Antidepresseurs, tricycliques ou inhibiteurs de la serotonine : clomi- 
pramine ou inhibiteurs selectifs de la recapture de la serotonine (ser- 
traline, paroxetine, fluoxetine). Les doses utilisees sont 2 a 3 fois les 
doses antidepressives habituelles. L’association de tranquillisants est 
parfois inevitable, mais doit etre conduite avec beaucoup de prudence 
en utilisant des prescriptions limitees dans le temps ou centrees sur 
l’utilisation ponctuelle (en cas de crise anxieuse). L’approche psycho- 
therapique repose sur la prise en charge cognitivo-comportementale, la 
psychotherapie de soutien. Une prise en charge d’inspiration analy- 
tique peut etre utile dans les formes debutantes reactionnelles a un eve- 
nement declenchant, ou en debut d’evolution. 
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IV. TROUBLES SOMATOFORMES 
ET PSYCHOSOMATIQUES 


La nosographie psychiatrique des manifestations de somatisation s’avere 
ambigue et insatisfaisante : troubles « fonctionnels », hysterie, hypocondrie, depres- 
sion « masquee », « syndromes somatiques fonctionnels » (syndrome de fatigue chro- 
nique, fibromyalgie, syndrome de l’intestin irritable...), et enfin « troubles 
somatoformes ». Cette derniere categorie, creee dans le DSM-III pour rendre compte 
des situations de somatisation, regroupe le trouble de somatisation (caracterise par 
de nombreux symptomes medicalement inexpliques), la conversion hysterique, le 
trouble douloureux, et l’hypocondrie. D’autres troubles psychiatriques (depression, 
troubles anxieux) ou organiques peuvent egalement etre responsables de somatisa- 
tions. Ces somatisations involontaires n’ont pas de substrat organique contraire- 
ment aux maladies psychosomatiques ou Ton constate l’existence de facteurs 
psychologiques influengant une affection medicale generale. Des somatisations 
volontaires peuvent egalement etre observees (simulations, pathomimies). II appa- 
raTt done plus pertinent de ne pas surestimer l’importance des categories psychia- 
triques pour se focaliser sur les processus psychologiques au sens large, reliant 
trois poles : les symptomes physiques, la detresse morale, et la recherche de soins. 


TROUBLE DE SOMATISATION 

Syn : syndrome de Briquet. Observe surtout chez la femme avant 30 ans aux 
antecedents personnels medico-chirurgicaux Idurds, clans un contexte de carence 
de soins maternels, de sevices physiques et/ou seXuels. On retrouve souvent des 
troubles similaires chez la mere, une per^tomiiHte paternelle antisociale. 

Diagnostic 

1. Manifestations nombreusW\hToniques avec des symptomes fluc- 
tuants, multiples, flous concernant tous les systemes de l’organisme : 
douleurs (quatre localisation^ ou fonctions), symptomes gastro-intesti- 
naux (deux symptomes presents en general), sexuels (un symptome en 
general), neurologiques cun symptome de conversion). II existe une 
alteration significative du fonctionnement socio-professionnel. 

2. L’examen physique et les examens complementaires sont nor- 
maux. L’usage frequent de medicaments peut entraTner des effets inde- 
sirables et des troubles lies a l’utilisation d’une substance. 


TROUBLE DOULOUREUX 

Syn : syndrome de douleur psychogene. 

Diagnostic 

Douleurs ressenties comme intenses dans une ou plusieurs localisa- 
tions anatomiques. II existe une relation entre Installation ou l’exacerba- 
tion de la douleur et un facteur de stress ou un conflit. II existe ici encore 
une alteration significative du fonctionnement socioprofessionnel. 

HYPOCONDRIE 

Trouble base sur l’interpretation excessive et erronee de sensations ou symp- 
tomes tout a fait banaux (battement cardiaque, toux mineure, cephalees...). 

Diagnostic 

Caracterise par la peur ou conviction d’etre atteint d’une maladie 
grave (cancer, SIDA, maladie cardiovasculaire, maladie d’Alzheimer), et 
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ce pendant une periode prolongee (plus de 6 mois). Cette preoccupa- 
tion persiste en depit d’un examen physique et d’investigations medi- 
cales concluant a l’absence de maladie. II n’y a pas d’intensite delirante. 
II existe une detresse significative et/ou une perturbation du fonction- 
nement socio-professionnel. 

TROUBLE DE CONVERSION 

Syn : conversion hysterique. L’hysterie n’est pas la simulation : le simulateur 
veut tromper alors que l’hysterique se trompe lui-meme et par la meme peut 
tromper son interlocuteur. Decrite depuis l’antiquite, etudiee grace a l’hypnose 
par Charcot et theorisee par Freud, la nevrose hysterique a recemment fait l’objet 
d’un decoupage nosographique. Dans la nosologie americaine, elle s’est vue redis- 
tribute dans plusieurs sous-groupes dont les troubles somatoformes et les 
troubles dissociatifs. Le terme de nevrose hysterique n’y figure plus depuis le DSM- 
III. Ceci illustre l’absence de consensus quant a la definition du concept d’hysterie, 
chaque definition dependant du modele theorique sous-jacent (psychanalytique, 
comportemental. . .). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les accidents de conversion somatique : # 

a) paroxystiques, a type de crises generalemdf^t breves, directement 
liees a une situation conflictuelle : crise tetawf&mie ou pseudo-convul- 
sive, crise de nerfs, exceptionnellement aujoui^’hui « grande attaque a 
la Charcot » ; 

b) durables, survenant au niveau des organes de relation. II peut 
s’agir d’atteinte motrice : astasie-abasie (impossibility de la station 
debout et de la marche avec mouvements possibles en dehors de 
celles-ci), paralysies et cptitractures sans signe d’atteinte lesionnelle, 
ne respectant pas la systematisation anatomique et reproduisant plutot 
une atteinte expressive, mouvements anormaux. Les atteintes sensi- 
tives, aussi frequentes que les precedentes auxquelles elles sont sou- 
vent associees, sont representees par des anesthesies ayant les memes 
caracteres que les paralysies, associees parfois a des points hyperes- 
thesiques ; les algies (cephalees, rachialgies, arthralgies), d’une tres 
grande frequence, sont en partie responsables de la frequentation 
medicale excessive des hysteriques, de l’abondance des examens com- 
plementaires, des erreurs diagnostiques et therapeutiques (interven- 
tions chirurgicales abusives pour douleurs abdominales par exemple). 
Les troubles sensoriels, particulierement les troubles visuels, l’aphonie 
sont frequents, de meme que les spasmes des muscles lisses et des 
sphincters (« boule oesophagienne », spasmes respiratoires, vesicaux). 

Toutes ces manifestations somatiques expriment symboliquement 
un conflit psychique inconscient ; il importe, apres un examen soma- 
tique et neurologique complet, voire des examens complementaires 
appropries, d’eliminer une cause organique, en particulier les affections 
organiques du systeme nerveux (sclerose en plaques, tumeur cere- 
brale, epilepsie temporale), les maladies dysmetaboliques (porphyrie, 
hypoglycemie, hypocalcemie, dyskaliemie) et de faire le diagnostic 
d’hysterie sur leur anorganicite, leur mobilite, leur theatralisme, les cir- 
constances d’apparition, les antecedents et la personnalite du patient. 
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2. Les symptomes d’expression psychique sont variables : troubles 
mnesiques (amnesies electives, illusions de la memoire et fabulation), 
inhibition intellectuelle frequente, troubles de la vigilance allant de la 
distractivite frequente aux etats somnambuliques, seconds ou crepus- 
culaires, qui sont, eux, beaucoup plus rares. 

3. L’age et le sexe influent sur la presentation des symptomes : 

a) chez l’homme, les formes sont mono- ou pauci-symptomatiques, a 
predominance motrice, declenchees souvent par des conflits sociopro- 
fessionnels ou des accidents ; 

b) chez la femme, les tableaux sont plus riches, plus polymorphes et 
plus souvent lies a des conflits affectifs et sexuels ; 

c) chez le sujet age, les accidents de conversion sont moins specta- 
culaires, mais les algies et la depression hypochondriaque souvent 
observees. 

Evolution 

1. Ces manifestations peuvent apparaTtre comme un accident occa- 
sionnel et transitoire, une « reaction hysterique », spectaculaire, breve, 
a Toccasion d’un traumatisme emotionnel tres violent ou d’une situa- 
tion de tension tres prolongee, surtout chez des sujets frustes et imma- 
tures. Le pronostic est favorable. 

2. Ailleurs, elles s’inscrivent dans Teyfekraon d’une nevrose hyste- 
rique. Ces patients, souvent des femmtlSjT&nt tres tot des periodes 
d’anorexie avec vomissements, alternant avec des acces boulimiques, 
puis des troubles de la sexualite.,i*yi f@nd d’anxiete, une fatigue plus ou 
moins constante, des algies qui rendent compte de Tabus de medica- 
tions, de frequentation medicale et chirurgicale. Leur personnalite est 
decrite comme egocentrique, histrionique, hyperemotive et depen- 
dante, tolerant tres mal leS^rustrations. Les symptomes hysteriques 
apparaissent a Toccasioi^de situations vitales conflictuelles qui ne peu- 
vent etre assumees. Leur evolution est etroitement conditionnee par les 
reactions du milieu, tant familial ou professionnel que medical. 

Traitement 

Des le premier contact, le medecin doit eviter, par son attitude ou 
ses remarques, de renforcer ou d’induire les symptomes, d’aggraver les 
situations conflictuelles, de faire de Tabsence d’organicite le synonyme 
de simulation. II importe de tenir compte de Tintensite et de Tancien- 
nete des conflits, des facteurs actuels en cause, des benefices secon- 
daires, des reactions de Tentourage, pour decider de la conduite a 
tenir. L’isolement, les anxiolytiques ou les antidepresseurs sedatifs per- 
mettent souvent une amelioration symptomatique qui, pour etre 
durable, devra etre negociee dans une relation psychotherapique pru- 
dente, pouvant etre le prelude d’une psychotherapie d’inspiration psy- 
chanalytique, voire d’une cure analytique souvent difficile. 
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V. PERSONNALITES PATHOLOGIQUES 


La personnalite est le resultat de 1’integration des composantes pulsionnelles, 
affectives, cognitives chez un sujet. La notion de structure de la personnalite se 
refere a l’organisation psychique profonde stable et definitive d’un individu. 

Le caractere designe « T ensemble des dispositions et aptitudes, des traits qui 
definissent une maniere habituelle de se comporter dans un certain type de situa- 
tions, ou vis-a-vis de certains objets ». Ainsi, il marque ce qui permet d’identifier, 
de differencier une personne d’une autre. 

L’etude des personnalites pathologiques souleve nombre de problemes theo- 
riques et particulierement ceux des frontieres entre le normal et le pathologique, 
ceux des limites entre personnalite pathologique et maladie mentale. Ainsi, on 
considere que les personnalites pathologiques sont des deviations de la person- 
nalite se caracterisant, non par la presence de symptomes psychiques, mais par 
une maniere d’etre, un style de vie particulier, des comportements consideres 
comme pathologiques. Une personnalite pathologique souffre, son fonctionnement 
mental est entrave dans sa souplesse et ses capacites d’ajustement. Elle recourt 
en effet de fagon prevalente, forcee, rigide : si elle est psychotique, a la projection, 
l’identification projective, le deni ; s’il s’agit d’une organisation limite, au clivage 
et a l’idealisation ; si elle est nevrotique, au refoulement (personnalite hysterique), 
au deplacement (personnalite phobique), a l’isolation, l’annulation, l’intellectuali- 
sation, la formation reactionnelle (personnalite obsesgionnelle). 


Personnalite hysterique 

Caracterisee par l’histrionisme, regocentri$me, IS labilite emotionnelle, 
la facticite des affects, la dependance affective, l’erotisation des rapports 
sociaux, les troubles sexuels, une tendance a la depression, a la somatisa- 
tion, qui fait du medecin l’interlocuteur privilegie de l’hysterique. 

Personnalite dependante ^ 


Caracterisee par l’incaj 
ou de prendre des decisioi 



s’affirmer dans les relations sociales 
soumission, la dependance a leur entou- 
rage a outrance pour tout ce qui concerne le quotidien, l’inhibition, les 
conduites de reassurance. 


Personnalite narcissique 

Caracterisee par une ambition demesuree, une surestimation de soi, 
un amour de la domination, un besoin excessif d’etre admire 
(recherche de compliments, de traitements de faveur), un sentiment 
« d’avoir le droit » dans les relations interpersonnelles a l’exploitation 
de l’autre (abus, faire-valoir), et un manque d’empathie (incapacity a se 
mettre a la place de l’autre pour connaTtre ses sentiments), l’arrogance. 

Personnalite evitante 

Caracterisee par une hyperemotivite, une anxiete sociale souvent au 
premier plan (crainte d’etre expose a la honte ou au ridicule), un senti- 
ment d’inferiorite permanent et renforce par la moindre critique ou 
commentaire, une hypersensibilite au rejet associee a une timidite et 
un manque de confiance en soi. 

Personnalite phobique 

Caracterisee par l’inhibition, l’hyperemotivite, l’etat permanent 
d’alerte avec conduites d’evitement ou au contraire de defi d’affronte- 
ment, c’est-a-dire contre-phobiques avec fuite en avant. 
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Personnalite obsessionnelle 

Associe a un souci constant de l’ordre, de la proprete voire de la 
meticulosite, un sens aigu de l’economie et un entetement obstine. 


Personnalite psychasthenique 

Caracterisee par un sentiment d’incompletude, une tendance aux 
doutes, aux scrupules, aux ruminations mentales, une fatigue particu- 
lierement nette le matin, un perfectionnisme souvent rigide. 

Personnalite psychopathique (antisociale) 

Caracterisee par l’inadaptabilite, l’impulsivite, l’irritabilite voire 1’agres- 
sivite, l’instabilite dans les relations sociales et l’inaffectivite (absence de 
remords). La biographie est emaillee par des troubles des conduites des 
l’enfance : repetition d’evenements pathogenes (placements, violence, 
rejet des institutions) et precocity des symptomes (impulsivite, instability) 
qui debutent dans l’enfance, s’aggravent a l’adolescence avec apparition 
d’une toxicomanie, de la delinquance et la marginalisation. 


Personnalite paranoi'aque 

Marquee par la surestimation de soi, l’absence d’autocritique et la 
faussete du jugement, la psychorigidite, l’autoritarisme et l’intolerance, 
la mefiance et la susceptibility, d’ou les difficultes de l’insertion sociale 
de cette personnalite intransigeante et tyrannique, redresseur de torts 
pouvant evoluer, mais pas toujours, vers une organisation delirante. 

Personnalite sensitive 

Caracterisee par 1 hyperemotivitq>et 1 extreme scrupulosite, 1 insatis- 
faction ; mais la mefiance, Uorgpeil, la susceptibility en font des per- 
sonnes souvent replies®, s^erres-memes, exposees aux revendications 
hypocondriaques, a la depression, voire a un delire de relation. 



Personnalite « borderline 

Marquee par une angoisse generalement importante, diffuse et enva- 
hissante, s’accompagnant parfois de signes de depersonnalisation. Par- 
fois des manifestations d’allure nevrotique sont associees. Mais le risque 
majeur est depressif : depression anaclitique sans culpability, mais avec 
sensation d’ennui, de vide, sentiments de rage, de colere. L’instabilite, 
Timpulsivite avec passage a 1’acte sont frequentes, d’ou une biographie 
emaillee de ruptures tant affectives que professionnelles, bien que sou- 
vent l’integration professionnelle soit reussie et contraste avec une vie 
par ailleurs tres destructuree. Les fugues, les abus toxicomaniaques, 
voire les decompensations psychiatriques aigues peuvent se voir, mais 
ces dernieres sont d’une gremde lability et reversibles rapidement. 


Personnalite schizoide 

Caracterisee par une pauvrete du contact (repli sur soi, solitude, dif- 
ficultes dans les contacts sociaux, bizarreries relationnelles), de l’acti- 
vite et affective (froideur distante masquant souvent une affectivite 
hyperesthesique et ambivalente). 


Personnalite schizotypique 

Caracterisee par des bizarreries de la pensee (idees de reference, 
croyances bizarres, pensee magique, mefiance, idee persecutrice, 
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communication des affects a distance), de la perception (experiences 
perceptives inhabituelles, illusions, sensations d’une force ou d’une 
personne a ses cotes, « sixieme sens », telepathie), du discours (pauvre 
ou trop complique, metaphorique, digressif, vague mais sans relache- 
ment des associations et sans incoherence), des affects (pauvres, ina- 
dequats, distants, anxiete sociale, hypersensibilite a la critique) et du 
comportement (aspect excentrique, incurie, manierisme). 
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VI. TOXICOMANIES 


Ce terme generique recouvre des realites differentes en raison de la diversity 
des produits incrimines et de leurs effets. II est progressivement remplace par le 
terme plus general de pharmacodependance. 

PHARMACODEPENDANCE 

Elle suppose la consommation repetee d’une « drogue » (toute substance natu- 
relle ou synthetique ayant une action psychotrope, voire seulement pharmacolo- 
gique). Celle-ci entraTne plus ou moins rapidement le desir contraignant de 
consommer le produit et de s’en procurer par tous les moyens (y compris prosely- 
tisme, criminalite), la tendance a augmenter les doses car l’organisme s’adapte aux 
effets de la drogue (tolerance), l’apparition d’un asservissement physique et psycho- 
logique (phenomene d’assuetude), enfin l’apparition d’un syndrome somato-psy- 
chique d’abstinence lors du sevrage. Les drogues dites « dures » (heroines, derives 
amphetaminiques) comportent le plus haut risque de pharmacodependance. 


ACCOUTUMANCE 

L ' accoutumance se caracterise par l’usage regulier d’un produit, tel que le tabac, 
le chanvre indien (« drogues douces »), avec tendance a en repeter la consomma- 
tion mais sans augmenter la dose ; elle entrain^ un certain degre de dependance 
psychologique mais sans dependance physique et Sans syndrome de sevrage. 


,NIE 


FORMES DE LA TOXICO 

Aux toxicomanies traditionnelles dans la drogue d’une stimulation 

intellectuelle ou creatrice dans certains milieux artistiques ou litteraires, toxicomanie 
dans des milieux medicaux ou l’^pprovisionnement est plus facile, toxicomanie de 
perseveration a la morphine chez de^malades ayant eu des episodes algiques ayant 
necessity sa prescription), on peut opposer les toxicomanies modernes. II s’agit la 
d’un phenomene interegsant la jmmesse, de tous les milieux socioprofessionnels, 
culturels et economiques, characterise par les poly-intoxications (nouveaux pro- 
duits, nouveaux melanges, medicaments detournes de leur usage). Parmi les « usagers 
de la drogue », il faut distinguer le consommateur occasionnel (lyceen, apprenti, etu- 
diant qui, lors d’une « partie », accepte le « joint » ou cigarette de haschich, symbole 
de partage et de lien) de l’usager regulier qui ne peut se passer de la drogue. 

Parmi ces consommateurs habituels, on trouve certes des psychopathes, pour 
lesquels la toxicomanie n’est qu’un des traits de la deviance, des schizophrenes 
qui esperent trouver dans la toxicomanie un remede, des pervers qui sont souvent 
organisateurs de reseaux d’approvisionnement en drogue ; mais pour un groupe 
sans cesse plus important d’adolescents, la consommation de la drogue repre- 
sente un fait nouveau de civilisation et tire ses motivations de la recherche d’un 
plaisir intense, immediat, insolite et d’autant plus grand qu’il engage le gout du 
risque, qu’il est atteint au prix de la transgression d’interdits familiaux, sociaux et 
culturels, et qu’il peut representer un mode de protestation contre un milieu juge 
inacceptable. Ainsi la recherche d’un lien d’appartenance a un groupe, d’une spi- 
rituality peuvent aussi sous-tendre la consommation reguliere de la drogue ; mais 
c’est pour certains l’equivalent d’une conduite suicidaire. 

L’epidemie de SIDA qui atteint nombre de toxicomanes modifie certains com- 
portements a risque, lies en particulier a l’usage de seringues souillees. 


OPIACES 

Derives de l’opium (heroine), morphinomimetiques de synthese (pethidine). 
L’heroine est diluee avant d’etre injectee (shoot ou fix) ou inhalee par voie nasale 
(sniff). La dose journaliere est d’environ 1 gramme par jour reparti en deux a cinq 
prises. Voir aussi Intoxication par les opioides, p. 1283. 
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Intoxication aigue 

L’injection intraveineuse entraTne une extreme anxiolyse, c’est le 
« flash » ou sensation immediate, intense, de bien-etre tres profond avec 
une certaine euphorie comparee a un orgasme. Cette phase initiale, 
fugace et sujette a tolerance est recherchee compulsivement par le toxi- 
comane. Elle tend a s’estomper au fur et a mesure de l’intoxication. A 
cette phase, succede une periode de sedation stuporeuse (planete) avec 
indifference et sensation de bien-etre. Cet etat s’estompe progressive- 
ment en 3 a 6 heures laissant la place a une periode d’apathie ou d’abat- 
tement avec ralentissement psychomoteur. D’autres manifestations 
somatiques sont frequemment retrouvees : analgesie, myosis, nausees, 
vomissement, constipation et retention urinaire, bradycardie, diminution 
du rythme respiratoire avec action antitussive, hypothermie. 

Intoxication chronique 

Elle est pourvoyeuse de multiples complications medicales, dominees 
chez l’heroi'nomane par les complications infectieuses : hepatites B et C 
(evolution cirrhotique et necrotique frequente), SIDA, abces cutanes, 
septicemies, endocardites, abces pulmonaires, troubles gynecologiques, 
oestomyelites (d’origine bacterienne ou fungique), tetanos. 

Overdose 

C’est une urgence medicale engageant le pronostic vital. L’overdose 
survient le plus souvent de fagon imprevisible ters d’une concentration 
inhabituellement elevee dans la dose d’hero'ine ou lors de la reprise de 
1’intoxication apres une periode de sevrage, parfois de fagon volontaire 
dans un but suicidaire. Le tableau clinique est celui d’un coma avec 
myosis serre (sauf en cas desouffrance cerebrale), depression respira- 
toire et cardiovasculaire intense avec parfois oedeme pulmonaire, bra- 
dypnee, hypothermie, hypotension arterielle, voire mort subite. Le 
traitement specifique consiste en l’injection IV de 0,4 a 1 mg renouve- 
lable de naloxone. Ce produit est un antagoniste morphinique et peut 
favoriser l’apparition d’un syndrome de sevrage typique. 

Syndrome de sevrage 

Les manifestations apparaissent dans les 6 a 8 heures apres la der- 
niere prise d’heroine. Le tableau clinique atteint un maximum en 2 a 
3 jours avant de disparaTtre spontanement en 7 a 10 jours. II constitue 
un tableau pseudo-grippal avec larmoiement, rhinorrhee, sueurs pro- 
fuses, frissons, tremblements, baillements, douleurs diffuses (abdomi- 
nales, lombaires et des membres), mydriase, nausees, vomissements, 
asthenie intense, insomnie. II est complete par l’existence d’une agita- 
tion anxieuse intense pouvant prendre un aspect confusionnel. 

BARBITURIQUES 

Toxicomanie aujourd’hui extremement rare. La tolerance aux barbituriques 
s’installe rapidement. Les barbituriques sont ingeres ou parfois injectes (pour 
obtenir un flash). Voir tableau 191, p. 1269. 

Intoxication aigue 

L’ivresse barbiturique provoque un etat proche de l’intoxication 
alcoolique pouvant aller jusqu’au coma. 
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Intoxication chronique 

Elle peut faire apparaTtre des troubles neurologiques (troubles cere- 
belleux, dysarthrie, paralysie oculaire) et psychiques (lenteur intellec- 
tuelle, troubles de la comprehension et du jugement, diminution du 
controle emotionnel). 

Syndrome de sevrage 

Grave, parfois mortel en raison d’un risque majeur de crises convul- 
sives pouvant aboutir a un etat de mal, justifiant un traitement par le 
phenobarbital et le diazepam. Le sevrage survient entre 12 heures et 
3 jours apres l’arret de la consommation et se manifeste par un tableau 
proche du sevrage alcoolique (anxiete, tremblements, sueurs, tachy- 
cardie) pouvant meme produire un etat confuso-onirique. 


BENZODIAZEPINES 


La prescription prolongee de ces produits peut favoriser l’apparition d’une 
dependance iatrogene. Le plus souvent, les benzodiazepines sont consommes de 
fa^on simultanee avec de l’alcool ou d’autres toxiques pour en potentialiser les 
effets. Leur absorption massive a egalement pour but d’attenuer les effets d’un 
sevrage aux opiaces. 


Voir aussi Intoxication par les tranquillisants; o. 1286. 

Syndrome de sevrage 

Peut etre severe, marque par anx^keT^nsomnie, vertige, anorexie, 
etat depressif, sueurs, nausees, cephalees. Un syndrome confuso-oni- 
rique marque par des convul^j^sVeut compliquer le tableau. Ces 


symptomes s’estompent rapii 
diazepines. Voir Syndrom* 


COCAINE 





avec la reintroduction des benzo- 
rage aux benzodiazepines, p. 1285. 


Utilisee principalement par inhalation nasale (sniff) mais peut etre egalement 
fumee ou ingeree. Le crack est un derive de la cocaine qui presente un fort deve- 
loppement surtout aux Etats-Unis. Consomme par inhalation sous forme de 
vapeurs, l’effet est quasi-instantane comme lors d’une injection intraveineuse. 


Intoxication aigue 

Stimulation psychique intense et rapide avec euphorie, surestima- 
tion de ses possibilites, excitation, reduction de la fatigue et de la faim, 
hyperreactivite aux stimuli sensoriels et potentialisation de la libido. 
Pour des doses plus importantes peuvent apparaTtre des troubles deli- 
rants de type paranoi'de avec des hallucinations (tactiles en particu- 
lar). La « descente » est marquee par une anxiete, une irritabilite, une 
fatigue et une tendance depressive. 

L’intoxication massive peut voir apparaTtre des tremblements ou des 
convulsions. Un deces peut survenir par depression brutale des centres 
bulbaires respiratoires. 


Intoxication chronique 

Dependance psychologique intense contrastant avec le caractere limite 
du syndrome de sevrage. Irritation des muqueuses avec risque de perfora- 
tion de la cloison nasale. La stimulation intense obtenue se complique sou- 
vent d’un etat delirant avec risque de passage a l’acte hetero-agressif. 
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AMPHETAMINES 

Souvent dans le cadre d’une polytoxicomanie. Parfois, injection par voie intra- 
veineuse a la recherche d’un flash proche de celui des opiaces. 

Voir aussi Amphetamines dans le chapitre consacre aux intoxications, p. 1278. 

Intoxication aigue 

Etat d’hypervigilance avec facilitation intellectuelle dans un contexte 
d’euphorie, hyperactivite motrice et sexuelle, insomnie associee a 
1’ absence de sensation de fatigue, anorexie, effets sympathomimetiques 
(tachycardie, hypertension arterielle, mydriase, sudation, cephalees, 
nausees, vomissements). Cet etat est suivi d’une descente penible 
marque par une fatigue intense, une anxiete et des elements depresses 
avec un risque suicidaire important incitant le toxicomane a renouveler 
la prise. La dependance psychique s’installe rapidement. 

L’intoxication massive se complique d’une excitation intense dans un 
contexte delirant avec risque de passage a l’acte auto- ou hetero-agressif. 
La mort peut survenir dans une crise hypertensive paroxystique. 


Intoxication chronique 

Dominee par les complications psychiatriques, avec decompensa- 
tion d’une psychose jusqu’alors equilibree @u developpement d’un 
delire paranoide (pharmacopsychose) a mecartisme interpretatif et 
themes persecutes prevalents (« effet parano » dpg amphetamines). En 
l’absence de traitement specifique, le ris ;que d ^evolution de ces mani- 
festations vers la chronicite est important^ Sur le plan somatique, la 
prise reguliere d’amphetamines s’accompagne d’une alteration de l’etat 
general (amaigrissement, deshydratation, epuisement physique) avec 
insomnie chronique. La surygr yte^ ^crises convulsives est frequente. 

ECSTASY 

Syn : methylene-dioxy-methylamphetamine (MDMA). 


Intoxication aigue 

L’effet est proche de celui des amphetamines. La stimulation de la 
libido provoquee par ce produit lui a voulu le surnom initial de « pilule 
d’amour ». Ces pilules sont ingerees, entraTnant en une heure les effets 
psychostimulants qui se prolongeront pendant 6 a 8 heures avant une 
descente brutale marquee par un sentiment de depression. L’intoxication 
massive aggravee par la consommation d’alcool favorise l’apparition 
d’un etat delirant. La complication majeure est celle de l’hyperthermie 
maligne fulminante aboutissant a la mort dans un tableau de CIVD de 
convulsions et d’insuffisance renale aigue. La survenue de l’hyperthermie 
maligne est favorisee par l’effort physique important et la deshydrata- 
tion, conditions rencontrees lors de « rave parties ». 


CANNABIS 

Syn : chanvre indien. Plante dont le type indien contient une forte teneur en 
alcalo'ide actif le tetrahydrocannabinol. Le cannabis se presente sous plusieurs 
formes : les feuilles et tiges sont sechees « herbe » ou « marijuana », les sommites 
vegetales peuvent etre compressees (« haschisch » ou « shit »), des decoctions de 
la plante permettent d’extraire de l’huile a tres forte teneur en tetrahydrocanna- 
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bind. Le cannabis est le plus souvent fume, mais il peut etre egalement ingere. Le 
cannabis n’entrame pas de dependance physique particuliere, la dependance est 
surtout psychologique. Sans que Ton puisse parler veritablement de tolerance, on 
retrouve souvent une tendance a majorer la consommation. 


Intoxication aigue 

EntraTne, apres 20 minutes, un etat d’euphorie, avec exaltation intellec- 
tuelle. Les perceptions sensorielles sont amplifiees avec une certaine dis- 
torsion. De meme, la perception du temps est modifiee avec sensation de 
ralentissement. Un sentiment de depersonnalisation et de derealisation 
peut se manifester s’accompagnant d’illusions plus que de veritables hal- 
lucinations. Des manifestations somatiques sont egalement associees 
(tachycardie, secheresse buccale, injection conjonctivale, troubles de la 
coordination motrice). A cette phase d’etat, qui peut durer 2 a 3 heures, 
succede une phase de torpeur, puis de sommeil. 

L’intoxication massive provoque des manifestations psychiatriques 
d’autant plus importantes que la personnalite sous-jacente est fragile. 
Le plus souvent, il s’agit d’acces d’angoisse aigue, mais on peut egale- 
ment observer des decompensations delirantes aigues. Sur le plan 
somatique, cephalees, nausees et vomissement sont les manifestations 
les plus frequentes. 


yndronie amotivationnel avec pas- 


Intoxication chronique 

Survenue d’un etat deficitaire ou sy^ 
sivite, apragmatisme, troubles de l’^Ttoj^hr et troubles intellectuels por- 
tant sur la memorisation. Ces , manifestations sont le plus souvent 
regressives a l’arret de la conson^pation. 

HALLUCINOGENES 

L’usage le plus repandu est celui d’un derive de l’acide lysergique (LSD). La 
mescaline, extraite d’un cactus d’Amerique Centrale, le peyotl, et la psilocybine 
contenue dans divers champignons sont d’usage plus rare. Le LSD n’entralne pas 
de dependance, ni de phenomene de tolerance. 


Intoxication aigue 

Dans les 30 minutes qui suivent l’ingestion, qualifiee de voyage ou 
« trip », survient une intensification de toutes les perceptions senso- 
rielles allant de l’illusion jusqu’aux hallucinations. L’experience halluci- 
natoire predomine dans la sphere visuelle (vision kaleidoscopique, 
amplification du relief et des couleurs, metamorphopsies), auditive et 
tactile. Des phenomenes de depersonnalisation et de derealisation sont 
frequemment associes a une distorsion dans la perception du temps. 
Sur le plan somatique, les effets sont limites en dehors d’une tachy- 
cardie avec hypertension arterielle. 

Lors d’une intoxication massive, des manifestations anxieuses mas- 
sives « bad trip » peuvent se developper chez des personnalites fragiles 
ou mal structurees. La survenue d’hallucinations terrifiantes peut etre 
a l’origine d’accidents mortels (defenestration). 


Intoxication chronique 

Apparition d’un etat depressif prolonge, decompensation d’une psy- 
chose chronique ou apparition d’un tableau delirant (pharmacopsychose). 
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TRAITEMENT DES TOXICOMANIES 


Complications aigues somatopsychiques 

Elies surviennent dans une periode de « manque » ou lors d’un sur- 
dosage. Elies necessitent : 

1. Une reanimation medicale (voir Premieres mesures, p. 1267 et Rea- 
nimations des equilibres vitaux, p. 1329). 

2. Des anxiolytiques par voie parenterale pour calmer l’angoisse 
intense, les crises d’excitation ou d’agressivite du syndrome d’absti- 
nence. 

3. Dans les intoxications aux opiaces, de la nalorphine, 5 mg IV, a 
repeter toutes les 30 minutes en surveillant la levee du myosis, en 
l’absence de prise de barbituriques. 

4. Dans les intoxications aux amphetamines ou aux hallucinogenes, 
de la chlorpromazine et/ou de l’haloperidol en intramusculaire. 


Sevrage 

1. II est realise en milieu hospitalier, non plus de fagon degressive, 
mais generalement en supprimant brusquement le toxique et en pres- 
crivant des anxiolytiques ou des neuroleptiques sedatifs. 

2. Syndrome de sevrage. 

a) II impose, dans les toxicomanies aux barbituriques et aux drogues 
sedatives, une reduction graduelle des doses sur environ 15 jours et la 
prescription d’un anxiolytique. 

b) Pour pallier les consequences d^s^j^age brutal chez l’heroino- 
mane (etat hyperadrenergique), on utilise frequemment un protocole a 
base de clonidine. La prescription de ce traitement (1/2 comprime 
toutes les 2 a 3 heures) justifie la realisation d’une surveillance tension- 
nelle attentive. 

c) Les manifestations anxieifebs sont traitees par des benzodiazepines 
a doses rapidement decroissantes (par exemple, oxazepam) ou par des 
neuroleptiques sedatifs (cyamemazine, levomepromazine). Une prescrip- 
tion d’hypnotique est frequemment associee (alimemazine, zopiclone). 

d) Afin de controler les douleurs, on prescrit egalement du phloro- 
glucinol (a doses rapidement decroissantes). 

3. Au decours du sevrage, un traitement medicamenteux par chlorhy- 
drate de naltrexone peut etre propose afin de prevenir les rechutes et 
de consolider l’abstinence. Son instauration ne peut survenir qu’apres 
une periode de sevrage de 7 a 10 jours au risque de faire apparaTtre un 
syndrome de sevrage severe et durable. La dose d’entretien est de 
50 mg par jour en prise quotidienne ou trihebdomadaire. Ce traitement 
peut etre prolonge plusieurs mois. 


Prise en charge au long cours 

1. Traitements de substitution aux opiaces : l’echec frequent du 
sevrage brutal en vue d’une abstinence totale chez de nombreux toxi- 
comanes a fait s’interroger sur l’opportunite d’un sevrage progressif, 
avec la prescription de produits de substitution. Cette approche, au- 
dela de l’instauration d’une relation therapeutique durable, permet au 
toxicomane de sortir rapidement de l’environnement infernal de la 
delinquance dans lequel il etait englue. 
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a) Le chlorhydrate de methadone , produit de substitution de l’heroi'ne, 
est utilise par quelques centres fran^ais dans la post-cure des heroi'no- 
manes pour sa faible toxicite, et malgre la dependance psychique qu’il 
entraTne ; a posologie degressive sur plusieurs mois, la prescription et 
l’approvisionnement quotidiens au dispensaire ou a l’hopital permet- 
tent ainsi le maintien d’une relation therapeutique indispensable apres 
la sortie. 

b) La huprenorphine utilisee dans le cadre de reseaux impliquant les 
medecins generalistes a permis d’augmenter le nombre des prises en 
charge. 

2. Approche psychosociale. La prise en charge doit tenir compte de la 
personnalite, des motivations, de l’importance de la desinsertion sociale 
du toxicomane. Qu’il s’agisse de groupes therapeutiques, foyers 
d’accueil, centres de post-cure ruraux ou urbains, il faut insister sur 
l’interet d’equipes multidisciplinaires permettant a des generalistes, psy- 
chiatres, psychologues, sociotherapeutes, de travailler avec d’anciens 
toxicomanes dans des centres ouverts. 
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VII. ALCOOLISME 


Definir l’alcoolisme comme une consommation excessive par rapport a des 
normes etablies n’integre pas trois notions essentielles de ce type d’intoxica- 
tion : la variation de susceptibility selon les individus pour une meme consom- 
mation, les effets de la consommation d’alcool sur le comportement, entrainant 
des repercussions individuelles et sociales, le degre de dependance. Pour definir 
le comportement face a l’ingestion d’alcool, on prefere les qualificatifs de sujet 
abstinent, qui refuse toute consommation d’alcool, de sujet temperant qui pre- 
sente une consommation occasionnelle et moderee, de buveur excessif qui 
recherche des effets pharmacologiques de l’alcool, de sujet alcoolique dependant 
qui presente une perte de pouvoir de decision vis-a-vis de l’alcool. La depen- 
dance survient le plus souvent de fagon tardive apres plusieurs annees de 
consommation. II importe de distinguer les sujets alcoolo-dependants qui rele- 
vent souvent d’une prise en charge specialisee (psychiatres, alcoologues) des 
sujets non alcoolo-dependants qui consultent le medecin generaliste (10 % de 
l’activite du generaliste). II est aussi essentiel de reperer les consommateurs 
excessifs qui ne sont pas necessairement alcoolo-dependants (chez la femme, 
consommation de plus de 2 verres par jour et chez l’homme, consommation de 
plus de 4 verres de vin par jour). 



ALCOOLISME AIGU 


Voir aussi Intoxication par l’alcool ethylique, p. 

Diagnostic 


1. Ivresse simple. 


Le tableau clinique se constitue progress ivement en fonction du taux 
d’alcoolemie et de la tolerance indjvMuelle : diminution de la vigilance 
progressive, humeur expansive (euphorie, loquacite) ou triste, troubles 
du jugement, du comportement avec levee des inhibitions, troubles de 
la coordination (dysarthrie, demarche et gestes perturbes). 

2. Ivresse profonde. 

Au-dela d’un taux d’alcoolemie superieur a 2 g/1, les troubles de la 
vigilance se majorent, entrainant un risque de coma ethylique, justifiant 
une surveillance specialisee et la mise en oeuvre le cas echeant de 
mesures de reanimation. Les complications du coma ethylique sont 
dominees par une hypothermie, une depression respiratoire, une hypo- 
glycemie, une hypotension arterielle avec tachycardie. 

3. Ivresse pathologique. 

Elle revet trois formes : 

a) la forme excito-motrice : fureur, agitation, hetero-agressivite, actes 
medico-legaux ; 

b) la forme hallucinatoire : hallucinations visuelles et auditives, pro- 
jection dans des scenes penibles avec des reactions impulsives ; 

c) la forme delirante : mecanisme interpretatif a theme de jalousie, 
de persecution ou de megalomanie. Le risque de passage a l’acte auto- 
ou hetero-agressif s’avere tres important. 

Les ivresses pathologiques sont plus prolongees que les ivresses 
simples. Elies peuvent durer jusqu’a 24 heures, elles se terminent 
par un coma transitoire. Elles ont tendance a recidiver sur le meme 
mode. 
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ALCOOLISME CHRONIQUE 

I. SYNDROME D f IMPREGNATION 


Diagnostic 

1. Presentation : visage congestif, boursoufle, conjonctives injectees, 
haleine chargee, parole instable, mal assuree, tremulations peribuc- 
cales, tremblements, sueurs. 

2. Manifestations psychiatriques variables : troubles du caractere 
(irritabilite, jalousie, egocentrisme, mefiance voire hostilite), anxiete, 
hyperemotivite, attitude regressive et dependante de l’entourage, 
baisse de l’efficience, troubles de memoire pouvant aller jusqu’a une 
deterioration, parfois banalisation des conduites d’alcoolisation. 


Marqueurs biologiques 

Ils facilitent le depistage et la surveillance. Ces anomalies ne sont pas 
specifiques de l’alcoolisme chronique, mais leur association est forte- 
ment evocatrice : augmentation des gamma glutamyl transferase, du 
volume globulaire moyen, et parfois d’autres perturbations : diminution 
de I’albumine, augmentation des triglycerides ou des enzymes hepa- 
tiques (TGO et TGP). 

II. SYNDROME DE DEPENDANC 


Diagnostic 

1. Dependance psychique : n 
en raison de ses effets psycho 
de rechutes apres une^sur^ 

2. Dependance phjfeique, 


he de la consommation d’alcool, 
jJes ; cette dependance est a l’origine 
sevrage. 

bmportant deux aspects : 

a) une tolerance ou ^Ooutumance. L’effet produit par une meme 
dose repetee s’amoindrit progressivement, ce qui entrame necessaire- 
ment une augmentation des doses pour obtenir le meme effet ; 

b) un sevrage : ensemble de manifestations plus ou moins marquees 
survenant apres une brusque diminution de l’alcoolemie (predomi- 
nance matinale) : sueurs, tachycardie, tremblements, crampes, nau- 
sees, vomissements, anorexie, troubles du sommeil avec cauchemars, 
anxiete, irritabilite, hyperemotivite. Ces manifestations cedent a 
l’absorption d’alcool, mais peuvent egalement evoluer vers un delire 
alcoolique. 


III. DELIRE ALCOOLIQUE SUBAIGU 

Syn : pre-delirium tremens. 


Diagnostic 

Etat confuso-onirique, intermittent a debut vesperal puis permanent, 
associant des troubles neurologiques (tremblements generalises, 
dysarthrie, troubles de l’equilibre), des hallucinations (visuelles sur- 
tout, auditives, olfactives, cenesthesiques). L’onirisme presente une 
thematique professionnelle ou fantastique avec zoopsies entralnant 
souvent une participation active du sujet. L’evolution est rapidement 
favorable sous traitement. En l’absence de traitement (voir Sevrage 
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dans Cure de desintoxication, ci-dessous), risque devolution vers un 
delire alcoolique aigu. 

IV. DELIRE ALCOOLIQUE AIGU 

Syn : delirium tremens. II s’agit d’une urgence medicale (risque de survenue 
dans les 2 a 3 jours apres l’arret). 

Diagnostic 

Etat confuso-onirique engageant le pronostic vital avec une hyper- 
thermie a 40 °C, une deshydratation, des troubles neurologiques (trem- 
blements, agitation, crises convulsives). Cet etat est lie le plus souvent 
au sevrage alcoolique, mais il peut avoir une cause organique : toxique 
(intoxication volontaire, involontaire, accidentelle), infectieuse (menin- 
gite, encephalite, abces), neurologique (traumatisme, accident vascu- 
laire cerebral, tumeur, epilepsie), metabolique (diabete, troubles 
hydroelectrolytiques, hypoxie cerebrale, insuffisance renale). 


Traitement 

1. Hydrater abondamment : 2 a 3 litres/24 h IV de solute glucose a 5 % 
avec 4 g NaCl/1 et 2 g KC1/1. 

2. Sedation par benzodiazepines a demi-vie longue (clorazepate, voir 
Anxiolytiques, p. 70). 

3. Isolement au calme et dans des conditions rassurantes et peu 
anxiogenes. 

4. La contention physique n’est applfcmee que s’il existe un risque 
d’arrachage de la perfusion. 

5. Vitaminotherapie Bj et Bg : n’a pas d’effet sur le delirium tremens 
lui-meme mais limite le risqjae/de\pmplications encephalitiques (syn- 
dromes de Korsakoff, de Gayet-m^rnicke) , d’autant que la perfusion de 
solute glucose induit une depletion de ces vitamines. 


COMPLICATIONS DE L’ALCOOLISME 
CHRONIQUE 

II est souvent difficile de distinguer ce qui revient a l’intoxication elle-meme du 
contexte dans lequel elle s’inscrit. L’alcoolisme peut reveler un trouble psychia- 
trique authentique. 

Psychiatriques 

1. Des symptomes depresses sont retrouves chez 80 % des patients 
a 1’ occasion d’un sevrage. Ces troubles disparaissent le plus souvent 
spontanement en 2 a 4 semaines. C’est done apres 2 a 4 semaines de 
sevrage que l’humeur pourra etre evaluee dans les meilleures condi- 
tions. Dans 10 a 15 % des cas, 1’evolution aboutit a la constitution d’un 
etat depressif caracterise, justifiant la mise en oeuvre d’un traitement 
antidepresseur. 

2. Etats psychotiques : schizophrenic (15 a 35 % des patients schi- 
zophrenes presentent des conduites d’abus d’alcool ou de dependance 
au risque de decompenser leur maladie), hallucinose alcoolique ou des 
buveurs (delire subaigu sans trouble de conscience, hallucinations 
acoustico-verbales (injures), manifestations pouvant disparaTtre au 
sevrage pour reapparaTtre en cas de reprise de l’intoxication ou au 
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contraire se manifester a l’occasion d’un sevrage), delire chronique 
parfois d’allure schizophrenique. 

Neurologiques 

1. Encephalopathie hepatique survenant chez des patients atteints 
d’une cirrhose (alcoolique ou non) : flapping tremor, syndrome confu- 
sionnel, puis coma. 

2. Encephalopathie de Gayet-Wernicke (voir p. 1212). 

3. Syndrome de Korsakoff (voir p. 1212). 

4. Maladie de Marchiafava-Bignami : demence progressive avec hyper- 
tonie, astasie-abasie, dysarthrie et crises comitiales (necrose du corps 
calleux). 

5. Demence alcoolique : demence avec baisse de l’efficience intellec- 
tuelle, troubles de la memoire et du jugement. 

6. Pseudo-paralysie generale alcoolique : demence associee a un 
delire megalomaniaque euphorique. 

7. Comitialite lors d’ivresses aigues. 

8. Nevrite optique retrobulbaire (voir p. 1509). 

9. Polynevrite alcoolique (voir p. 1196). 


Digestives 

Cirrhose du foie (cause majeure des 
oesophagite, pancreatite. 



lies a l’alcool), gastrite, 


Autres complications 

Hypertension arterielle, cardiomyopathie, mort subite, diabete, obe- 
site, anemie carentielle, ateoolisme foetal (dysmorphie faciale, hypotro- 
phie, hypotonie, retard mental). 


CURE DE DES 


*v<, 


ICATION 


Sevrage 

1. Total et immediat, le sevrage est realise en milieu hospitalier pen- 
dant une dizaine de jours. La prevention des complications repose sur 
l’hydratation (2 a 3 1/24 h) per os et la vitaminotherapie Bj (1 g/j), Bg 
(500 mg/j), B 12 (1 000 pg/j), PP (500 mg/j) per os ou IM. 

2. Prescription de benzodiazepines, en privilegiant la voie orale 
(reduction de l’incidence et la severite du syndrome de sevrage, du 
delirium tremens, des crises comitiales). Par exemple, oxazepam 100 a 
200 mg/j avec une reduction en 4 a 7 jours avant arret. Les neuro- 
leptiques sedatifs sont a eviter en raison de l’accroissement du risque 
epileptogene. 


Therapie comportementale 

Elle est basee sur les principes du conditionnement et du decondi- 
tionnement : 

1. Cure de « degout ». Elle repose sur l’administration d’un produit 
emetisant ou antabuse avant la consommation d’alcool pour creer un 
reflexe de degout vis-a-vis de l’alcool. Deux produits sont proposes : 

a) l’apomorphine, en injection de 5 a 10 mg, 3 a 5 fois par jour, durant 
3 a 5 jours apres ingestion de la boisson alcoolique habituelle, qui pro- 
voque des vomissements ; 
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b) le disulfirame, en cure de piqure chauffante : injection en IV rapide 
de 5 a 10 ml de sulfate de magnesie a 15 %. Outre le fait de compenser 
une carence frequente en magnesium chez l’alcoolique, elle entrame 
une forte sensation de chaleur, puis de soif rapidement attenuee par 
P absorption d’un verre d’eau fraTche. Le but est d’entraTner un condi- 
tionnement positif a l’eau. Une injection par jour pendant 10 jours puis 
injections de « rappel » hebdomadaires ou mensuelles. 

2. Techniques psychologiques pures : basees sur la suggestion, le 
renforcement positif. Psychotherapie individuelle, de soutien (securisa- 
tion par le therapeute, deculpabilisation et revalorisation narcissique), 
ou de groupe. 


Post-cure 

Elle a pour but de permettre au patient alcoolique de rester abstinent. 

1. Traitement des etats anxieux, depresses. 

2. Prevention de la rechute alcoolique par disulfirame, camprosate, 
medicament ethyladdictolytique. Ce traitement aurait un interet pen- 
dant les 6 a 12 premiers mois suivant le sevrage, a raison de 4 a 6 corn- 
primes par jour. Le chlorhydrate de naltrexone, est un antagoniste 
puissant des opiaces (bloque les recepteurs aux endorphines limitant 
ainsi la sensation de plaisir liee a la consomma^on d’alcool, source de 
repetition du comportement). Le traitement aonsiste en la prise quoti- 
dienne d’un comprime dose a 50 mg. L’instauration du chlorhydrate de 
naltrexone peut provoquer un syndrome de sevrage chez un patient 
dependant des opiaces non abstinent. 

3. Psychotherapie individuelle pouvaht prendre differentes formes 
de soutien jusqu’a une psychotherapie analytique, de groupe, de 
couple ou de famille. 

4. Accueil en foyer the^ipiputique pour les patients marginalises. 

5. Les organisations de lutl^ contre l’alcoolisme ont un role majeur 
de soutien et renforcement de l’abstinence : associations Alcooliques 
Anonymes, Croix Bleue, Vie Libre. 
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VIII. TROUBLES DES CONDUITES 
ALIMENTAIRES 


ANOREXIE MENTALE 

Chez la jeune fille, l’anorexie mentale peut exprimer le refus de la sexualite geni- 
tale et la difficulty d’integrer les transformations physiques et affectives de la 
periode pubertaire. 

II existe d’autres formes d’anorexie chez des sujets de structures psycholo- 
giques variees (hysterie, nevrose obsessionnelle, « borderline » ou schizoph- 
renic) ; c’est parfois un equivalent depressif (apres un deuil, un echec). 

Chez l’homme, 1’anorexie est plus rare, survient generalement a l’adolescence 
et evolue souvent vers une schizophrenic. 


Diagnostic 

Le tableau classique, constitue generalement en quelques mois chez 
une adolescente, est centre sur la restriction alimentaire deliberee en vue 
de maigrir a tout prix : restriction quantitative et qualitative, d’abord 
masquee par des ruses et minimisee aupres de l’entourage qui peu a peu 
s’inquiete, d’ou les conflits quotidiens avec l’entourage. Les vomisse- 
ments provoques, les abus de laxatifs et cjjuretiques succedent souvent 
a des acces de boulimie. L’amaigrissement pgut etre considerable (plus 
de 25 % du poids initial) avec un ralentissement organique parfois 
impressionnant, mais contrastant longtemps avec une activite persis- 
tante. La distorsion de l’image du corps est frequente. L’amenorrhee est 
constante, l’examen clinique recherche des signes de gravite : index de 
masse corporelle inferieur a 1$, perte de poids superieure a 30 % du 
poids theorique, etat hemodynamique, examens complementaires. 

S' 

Traitement 

II est long, difficile, car le refus est souvent obstine. Pourtant, il existe 
parfois un risque vital reel. L’hospitalisation peut s’imposer pour une 
reanimation, et aussi dans certains cas pour un isolement. Mais celui-ci 
ne saurait resumer le traitement, pas plus qu’une therapeutique cen- 
tree exclusivement sur le poids. L’abord psychotherapeutique est une 
dimension essentielle du traitement et devrait s’adresser tant au 
patient qu’a sa famille avec laquelle il peut convenir d’essayer de modi- 
fier une dynamique susceptible d’entretenir la conduite anorexique. 


BOULIMIE 

La boulimie peut etre associee a la depression. Dans un tiers des cas, elle 
coexiste avec des periodes d’anorexie. Elle isole le patient anxieux dont le com- 
portement est souvent meconnu de l’entourage. Elle doit etre clairement distin- 
guee du grignotage, prise alimentaire insidieuse, sans sensation de faim, de petites 
quantites d’aliments facilement disponibles, sans retentissement psychologique. 
En revanche, le craving observe chez 28 % des jeunes filles et 13 % des gar^ons 
adolescents, peut en faire le lit. C’est une compulsion sans sensation de faim avec 
une envie plus ou moins selective du choix des aliments, engendrant un sentiment 
de culpabilite et un retentissement psychologique important sur la qualite de vie. 

Diagnostic 

1. Acces de frenesie alimentaire compulsive, irresistible (sentiment 
de perte de controle sur le comportement alimentaire), sans sensation 
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de faim et avec une envie non selective du choix des aliments. Cette 
prise alimentaire est tres rapide (moins de deux heures) et pour des 
quantites alimentaires tres importantes. La frequence de la compulsion 
est superieure ou egale a deux fois par semaine pendant 3 mois. Cet 
acte solitaire a l’abri des regards a un retentissement psychologique 
tres important. 

2. Elle s’accompagne d’un sentiment de culpabilite. La prise de poids 
est rare du fait de l’intermittence des troubles et des vomissements 
provoques. 

Traitement 

II est base sur la psychotherapie, parfois les antidepresseurs seroto- 
ninergiques (par exemple, paroxetine), une reeducation nutritionnelle 
et dietetique. 
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IX. TROUBLES DU SOMMEIL 


Tres communs dans la population generate (10 a 20 %) et presque constants 
chez les consultants d’un medecin. On distingue les insomnies, les hypersomnies 
et les parasomnies. 


Qu’est-ce que bien dormir 1 

Le meilleur critere est la satisfaction eprouvee au reveil laissant l’individu 
dispos, tant physiquement que psychiquement. La duree du sommeil est indivi- 
duelle : on oppose les courts dormeurs (3 a 5 heures) aux longs dormeurs (7 a 
9 heures). La qualite du sommeil compte plus que sa duree. 

Le sommeil correspond a une baisse ou une suppression de la vigilance. Une nuit 
complete comporte quatre a cinq cycles, d’une duree de 90 minutes, separes par 
une courte phase d’eveil. Chaque cycle est compose de deux types de sommeil : 

1. Le sommeil lent, marque par la production d’ondes lentes a l’electro- 
encephalogramme (EEG), comprend quatre stades, du plus leger, au moment de 
l’endormissement, au plus profond (stade 3). Pendant le sommeil lent, le tonus mus- 
culaire est conserve. En cas de reveil, on n’obtient de recit du reve que dans 10 % 
des cas. Le sommeil reparateur est surtout constitue par les stades 3 et 4. II repre- 
sente l’essentiel de la duree du sommeil des courts dormeurs et 4/5 e chez les autres. 

2. Le sommeil paradoxal est ainsi appele parce qu’il associe la profondeur de la 
perte de vigilance a un trace EEG qui evoquerait plutot l’eveil. L’hypotonie mus- 
culaire est totale (a l’exception des muscles ociiteires) et un reveil en sommeil 
paradoxal permet d’obtenir, dans la majorited^^c^, un recit de reve. La duree 
du sommeil paradoxal diminue de la naissance (50 % de la duree totale) a la matu- 
rity (20 %) et moins chez l’age. 



l ation physiologique (synthese pro- 
:n de 1’ activite physique (qualite de la 
ifce aussi, au cours du reve, une fonction 


Le sommeil est indispensable a la 
teique, croissance de l’enfant) et au, 
vigilance, memoire, apprentissage- 
de regulation affective. 

Origine des troubles du sommeil 

1 . Erreurs d'hygiene : anarchie dans les horaires de l’endormissement (volontai- 
rement, du fait du travail), aous d’alcool, de cafeine (cafe, the, cola, chocolats), 
d’autres excitants (amphetamine, anorexigenes), atmosphere bruyante ou trop 
lumineuse, mauvaise literie, insuffisance d’humidification de l’air, jeux videos. 

2. Maladies physiques : douleurs, troubles cardio-respiratoires, atteintes neuro- 
logiques diverses de l’encephale. 

3. Affection psychiatrique : depressions et etats d’excitation maniaque, confu- 
sions (surtout au cours des demences du sujet age, ou iatrogenes), delires, etats 
anxieux. 


INSOMNIES 

Diagnostic 

1. II faut distinguer l’insomnie globale (reduction de la duree, 
absence de stade 3-4, sommeil paradoxal emiette, multiplication des 
reveils, fatigue du reveil) et les insomnies partielles par retard a 
l’endormissement (plus d’une heure), surtout liees a l’anxiete, ou par 
reveil precoce, entraTnant une somnolence diurne. 

2. Certaines insomnies sont tranquilles. D’autres sont penibles, mar- 
quees par l’anxiete, le pessimisme, la rumination triste. Les premieres 
sont souvent en rapport avec un deficit serotoninergique (depression, 
vieillissement), les secondes repondront plutot a une hyperactivite 
dopaminergique et noradrenergique. 
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3. Rechercher une cause (affection mentale, travail poste, change- 
ment de fuseaux horaires, syndrome d’apnee du sommeil, prise de 
medicaments tels que corticoides, hormones thyroidiennes, stimu- 
lants...), eliminer les erreurs d’hygiene (voir Origine des troubles du 
sommeil, ci-dessus). 


Traitement 

1. Les benzodiazepines sont employees sous deux formes : 

a) a visee anxiolytique, donnees au repas du soir ou au coucher, a 
faible dose, pour preparer l’endormissement chez les anxieux (par 
exemple, bromazepam, prazepam, voir tableau 24, p. 70) ; 

a) a visee hypnotique (voir tableau 54, p. 193). II faut eviter les doses 
fortes, les prescriptions de longue duree (prescription de 4 semaines), 
et menager des fenetres therapeutiques. Prevenir le patient en cas 
d’arret de la possibility d’une exacerbation de l’insomnie (rebond) qui 
peut durer quelques jours. 

2. D’autres hypnotiques proches des benzodiazepines et a demi-vie 
courte, bien toleres, induisant peu d’effets secondaires sont egalement 
disponibles : zopiclone, zolpidem. 

3. On utilise egalement les neuroleptiques : # alimemazine, cyamema- 
zine. Les doses doivent etre faibles. Ils sont utilfes dans l’insomnie des 
affections mentales severes (psychoses, depressions melancoliques). 

4. Les antidepresseurs (amitriptyline, mianserine) peuvent etre effi- 

caces en dehors meme de l’insomnie de£ deprimes en prise unique, au 
coucher. Ils sont particulierement recommandes en cas de depression 
associee. y 

5. La relaxation, l’exercice physique et un equilibre dietetique sont 
d’ utiles adjuvants. 

6. La melatonine (2 a 6 mg/j) est preconisee en particulier dans les 
troubles du sommeil lies au rythme circadien (travail poste, change- 
ment de fuseaux horaires), dans les troubles du sommeil de l’enfant 
autiste ou ayant une deficience mentale et chez la personne agee. 


HYPERSOMNIES 

Diagnostic 

Certaines causes sont d’identification facile : 

1. L’hypersomnie menstruelle, ou due a un abus ou a un surdosage 
en hypnotique ou tranquillisant. 

2. Une affection neurologique, metabolique ou infectieuse. 

3. Exceptionnellement, il s’agit d’une narcolepsie-cataplexie ou syn- 
drome de Gelineau (voir p. 1179). 


PARASOMNIES 

Ce sont des phenomenes survenant pendant le sommeil, en general a un stade 
precis. 

Somnambulisme 

II est en relation avec le stade 4 du sommeil lent. II se presente par- 
fois sous forme familiale. Les accidents parfois sont frequents. 
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Terreurs nocturnes 

Elies surviennent lors du stade 4 du sommeil et comportent une sen- 
sation physique d’etouffement. Traitement : tranquillisants, surtout 
psychotherapie. 

Cauchemars 

Ils surviennent lors du sommeil paradoxal. Ils sont souvent en rap- 
port avec une intoxication (alcool) ou un sevrage de psychotropes. 

Enuresie 

Elle s’observe surtout chez l’enfant, en debut de nuit. L’education, de 
faibles doses d’imipramine sont en general utiles. 

Syndrome des apnees du sommeil 

Voir Syndrome des apnees du sommeil, p. 528. 
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X. TROUBLES MENTAUX INDUITS 
PAR LES MEDICAMENTS 


La posologie elevee ou la susceptibility particuliere de certains patients (age, 
atteinte hepatique ou renale, antecedents psychiatriques) rendent compte de 
1’ apparition de troubles psychiques plus ou moins severes. 

TROUBLES MENTAUX IATROGENES 


I. TROUBLES 

1. Des troubles parfois mineurs, tels qu’une somnolence diurne, une 
dysmnesie, des sensations de vertige, de tete vide, peuvent survenir au 
debut d’un traitement antihistaminique, anticonvulsivant, antirhuma- 
tismal, antihypertenseur ou anxiolytique. Ils s’ameliorent avec une 
posologie adaptee, mais invitent a la prudence en debut de traitement 
(conduite automobile, travaux sur machines). 

2. La reaction psychologique du patient peut etre negative vis-a-vis 
de la prise d’un medicament ou du therapeute et se traduire par des 
troubles du sommeil ou des cephalees, un etat # <mxieux, sans que l’acti- 
vite pharmacologique du produit puisse ejf^mise en cause (effet 
nocebo). 

3. Des troubles psychiatriques majeurs peuvent etre observes, isoles 
ou associes, un meme produit pouvaut ^prVamer des troubles divers 
selon la personne et la posologie, ne se repetant pas forcement lors 
d’un eventuel traitement ulterieur. II s’agit de troubles de la conscience, 
de troubles de l’humeur (excitation ou depression), d’etats delirants 
(depersonnalisation, bouffees hediucinatoires ou oniroides). 

II. MEDICAMENTS 


Corticoi'des 

Ils peuvent induire une sensation d’euphorie, des troubles du som- 
meil, mais parfois aussi des troubles graves de l’humeur ou d’episodes 
confuso-delirants. L’utilisation de nouveaux produits de synthese, la 
surveillance accrue des patients soumis a des traitements de longue 
duree, l’adaptation de la posologie, l’association a un psychotrope ont 
diminue la frequence de ces accidents. 

Antihypertenseurs 

Les alcaloides du rauwolfia (reserpine et ses derives) de meme que 
la clonidine et surtout l’alpha-methyldopa sont responsables d’etats 
depresses severes, qui imposent une grande prudence dans leur utili- 
sation (surtout si le sujet a des antecedents depresses) et parfois l’arret 
du traitement. 

Antituberculeux 

A posologie reduite, l’isoniazide peut entramer irritabilite, troubles 
du sommeil, sensation d’euphorie ; a doses plus elevees, peuvent sur- 
venir des crises convulsives, des etats confuso-delirants ou confuso- 
maniaques, des episodes depresses. 
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Antirhumatismaux 

Phenylbutazone et surtout indometacine peuvent entramer des 
symptomes mineurs. 

Antipaludeens 

La mefloquine et l’association proguanil-chloroquine peuvent 
generer des troubles anxieux, du sommeil voire des etats d’agitation et 
psychoses aigues. 

Antimitotiques 

La vincristine, l’asparaginase et surtout l’interferon peuvent etre res- 
ponsables d’etats depressifs et confusionnels. 


Antiparkinsoniens 

Le trihexyphenidyle entraine des effets anticholinergiques ; chez les 
parkinsoniens ages ou atherosclereux, lorsque des doses sont elevees 
(utilisation comme correcteurs du syndrome neuroleptique), on peut 
voir apparaTtre des accidents toxiques (agitation, delire hallucinatoire, 
confusion mentale avec ataxie), a tort rapportes a l’affection psychia- 
trique ou a Page. L’amantadine peut entramer une subexcitation, voire 
un etat confusionnel imposant l’arret du traitement. La L-dopa entraine, 
chez 20 % des sujets traites, des bouffeescanxieuses, une agitation, des 
troubles confuso-delirants, l’exteriorisation d’un etat depressif ; contre- 
indiquee chez les schizophrenes, une grande prudence est necessaire 
en cas d’antecedents psychiatriques ou clTez des malades deteriores. 

Hypoglycemiants 

La survenue de cephalees, de sensations vertigineuses, de manifes- 
tations dysphoriques doit faire doser la glycemie. 


des doses in 


Contraceptifs oraux 

Ceux contenant d%s^ose¥ importantes de progestatifs et de faibles 
doses d’oestrogenes, sont rendus responsables d’irritabilite, d’etats 
depressifs. 


Medicaments psychotropes 

1. Antidepresseurs tricycliques : la prudence est de mise surtout 
chez les sujets ages, atherosclereux, insuffisants renaux car un etat 
confusionnel peut survenir, favorise par l’association aux tranquilli- 
sants, chez les patients aux antecedents maniaco-depressifs, le virage 
maniaque de l’humeur pouvant etre tres brutal. 

2. Neuroleptiques (par exemple, haloperidol) : ils semblent jouer un 
role dans la survenue d’etats depressifs, dont la genese est cependant 
plus complexe, chez des delirants chroniques. 

3. Dipropylacetamide : elle potentialise Taction des psychotropes, 
augmente leurs effets secondaires. La posologie doit done etre lente- 
ment progressive, surtout chez les sujets ages : risque de troubles de 
la vigilance pouvant aller jusqu’a la confusion mentale. 

4. Anti-epileptiques : les hydanto'fnes peuvent etre responsables, en 
cas de surdosage, d’une obnubilation, voire d’un etat confusionnel avec 
nystagmus et ataxie d’allure cerebelleuse ; on a pu observer avec l’etho- 
suximide, en debut de traitement et parallelement a la suppression des 
absences et des signes a l’electroencephalogramme, un etat confu- 
sionnel, delirant ou depressif. 



Intoxications 

par F. Baud et R. Gamier 


PREMIERES MESURES 

Toute intoxication peut s’inscrire dans l’un des trois cadres suivants : 

1. Le patient aurait ete expose ou aurait ingere un(des) principe(s) actif(s) 
defini(s) et l’examen clinique est initialement normal. Les problemes sont : 

a) d’identifier les risques potentiels grace a 1’aide du centre antipoison ; 

b) de pratiquer une decontamination adaptee ; 

c) de definir la necessity d’une observation medicale et dans certains cas de 
traitement specifique. 

2. Le patient a ete expose ou aurait ingere un(des) principe(s) actif(s) defini(s) 
et est symptomatique. Les problemes sont : 

a) de stabiliser le patient en cas de defaillatice d’organe, le centre 15 et les 
SAMU sont les interlocuteurs privilegies 

b) une fois le patient stabilise, d’identifier 
de s’assurer que le tableau est compatible 
tification du toxidrome ; 

c) d’adapter le traitement specifiqu^ 

3. Le patient est symptomatique,-Ttne intoxication est suspectee, sans orienta- 
tion etiologique. Dans ce cas, lcupri&fi«n charge est identique au deuxieme cas, 
mais l’orientation du patient yers Api service specialise de meme que le role du 
laboratoire de toxicologic deviennent particulierement importants. 



stances toxiques en cause et 
toxiques suspectes par l’iden- 



Diagnostic 

Les toxidromes designent l’ensemble des manifestations cliniques et 
paracliniques induites par l’exposition a une classe de principes actifs 
quelles que soient leurs origines, medicaments, produits industriels, 
domestiques ou phytosanitaire, fruits, plantes, champignons. Leur 
reconnaissance au sein de toutes les manifestations presentees par un 
sujet intoxique est la premiere etape du diagnostic toxicologique. 


Pronostic 

II depend de nature du toxique, de sa dose, du delai de decouverte, de 
la presence de complications, de l’admission dans un service specialise et 
de la presence de comorbidites. II existe differents modes devaluation de 
la gravite des intoxications : par des echelles non specifiques de gravite 
utilisees en reanimation comme le score APACHE ou 1’indice de gravite 
simplifie (IGS version II). Un score generaliste mais specifique des intoxi- 
cations, le poison severity score (PSS) a ete developpe par l’Organisation 
mondiale de la sante. II est utilise internationalement. II ne peut cependant 
etre realise qu’a la sortie du patient. Le but du PSS est de pouvoir com- 
parer la gravite des intoxications d’un centre a un autre. Pour un petit 
nombre d’intoxications medicamenteuses (paracetamol, valproate, 
digoxine, theophylline, colchicine), des scores specifiques, robustes et 
puissants, permettent de predire precocement le deces du patient. 


1268 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Traitement 

1. Le lavage gastrique n’est plus la methode de reference de decontami- 
nation digestive. C’est le charbon active. En pratique courante, le lavage 
gastrique ne reconnaTt plus qu’une indication : l’intoxication par le lithium. 

2. Le traitement des defaillances vitales induites par les toxiques 
repose sur le traitement symptomatique de ces defaillances en reanima- 
tion. Cependant, l’avenement de nouveaux antidotes avec des protocoles 
d’administration valides en font des medicaments de premiere ligne qui 
diminuent voire suppriment les besoins en traitement symptomatique. 

Pour obtenir, si besoin est, les renseignements necessaires au traite- 
ment, s’adresser pour information au Centre anti-poisons le plus 
proche (voir tableau 190). 


Tableau 190. — Centres antipoison frangais. 



ADRESSE 

TELEPHONE 

TELECOPIE 

Angers 

CHRU 

4, rue Larrey 

49033 Angers cedex 01 
centre-antipoison@chu-angers.fr 

02 4148 2121 

02 41 35 55 07 

Bordeaux 

Hopital Pellegrin-Tripode 

Place Amelie Raba-Leon 

33076 Bordeaux cedex 
centre-antipoison@chu-bordeaux.fr 

(B 56 96 40 80 

£ 

05 56 79 60 96 

Lille 

CHR 

5, avenue Oscar Lambret 

59037 Lille cedex 
cap@chru-lille.fr 

r 08 25 81 28 22 

03 20 44 56 28 

Lyon 

Hopital Edouard Herriot ' 

162, avenue Lacass^ffne^ V' 

69424 Lyon cedex 03 \v 
centre.antipoison@chu-lyon.fr 

04 72 11 69 11 

04 72 11 69 85 

Marseille 

Hopital Salvator 

249, boulevard Sainte-Marguerite 

13274 Marseille cedex 09 
cap-mrs@mail.ap-hm.fr 

04 91 75 25 25 

04 91 7441 68 

Nancy 

Hopital Central 

29, avenue du Marechal de Lattre de Tassigny 

54035 Nancy cedex 

cap@chu-nancy.fr 

03 83 32 36 36 

03 83 85 26 15 

Paris 

Hopital Fernand Widal 

200, rue du Faubourg Saint-Denis 

75475 Paris cedex 10 
cap.paris@lrb.aphp.fr 

01 40 05 48 48 

01 40 05 41 93 

Rennes 

Hopital Pontchaillou 

2, rue Henri Le Guilloux 

35043 Rennes cedex 09 
centre-antipoison@chu-rennes.fr 

02 99 59 22 22 

02 99 28 42 30 

Stras- 

bourg 

Hopitaux Universitaires 

1 , place de l’Hopital 

67091 Strasbourg cedex 

03 88 37 37 37 

03 8811 54 75 

Toulouse 

Hopital Purpan 

Place du Dr Baylac 

31059 Toulouse cedex 

05 61 77 74 47 

05 61 77 25 72 
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Tableau 191. — Intoxications medicamenteuses. ( suite ) 
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INTOXICATION PAR L’ACIDE 
GAMMA-AMINOBUTYRIQUE 

Syn : GHB. Produit recreatif. Les effets sont potentialises par les autres depres- 
seurs du systeme nerveux central : l’alcool, les benzodiazepines, les opioides, les 
neuroleptiques. 

Diagnostic 

Les manifestations d’intoxication sont dose-dependantes : 

1. A des doses de 10 mg/kg, apparaissent une hypothermie et une 
anemie. 

2. Les doses de 10-30 mg/kg engendrent : nausees, diarrhees, confu- 
sion, vertiges, tremblements, signes extrapyramidaux, agitation et 
euphorie ; une somnolence et le sommeil surviennent entre 20 et 
30 mg/kg. 

3. Entre 30-70 mg/kg, on observe un coma avec bradypnee, brady- 
cardie, vomissements, myoclonies et depression cardio-respiratoire. 

La duree d’effet est breve avec un reveil franc et complet environ 
2 heures apres l’ingestion. 


Explorations 

En raison de la demi-vie extremement brev/ 
sa detection dans le sang n’est positive que, 
de temps. Les urines sont plus longtempsy}@|>i 

Traitement 

Symptomatique associe a une decontami 
tant ses contre-indications. 


iHB, son dosage ou 
ht une courte periode 
ives. 


animation digestive en respec- 



INTOXICATION PAR LES AMPHETAMINES 


Anorexigenes, psychostimulants. Utilisees dans les raves parties. Dose letale a 
partir de 1 g chez l’adulte. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’etat d’excitation avec tremblements, logorrhee, angoisse, 
insomnie, anorexie, 1’hyperthermie, la deshydratation, rhabdomyolyse. 

2. Les effets sympathomimetiques rarement evidents. 


Explorations 

Detection dans les urines : excretion importante 2 a 4 heures apres 
absorption (chromatographie en phase gazeuse). 


Principales complications 

Confusion mentale, agressivite, hallucinations surtout auditives. 
Tachycardie, hypertension paroxystique chez les sujets sous inhibi- 
teurs de la monoamine-oxydase, accidents coronariens. Toxicomanie. 


Traitement 

Benzodiazepines a demi-vie longue ; surveillance cardiaque et ten- 
sionnelle ; rehydratation. 
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INTOXICATION PAR LES ANTIDEPRESSEURS 
POLYCYCLIQUES 

Suite a l’ingestion de clomipramine, amitriptyline, dosulepine, maprotiline, etc. 
(voir tableau 11, p. 48). Dangereux a partir de l’absorption de 1,5 g. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les circonstances : notion de suicide, d’un traitement pour l’enu- 
resie chez l’enfant et la decouverte du toxique. 

2. Le coma, peu profond, parfois convulsif, avec signes d’irritation 
pyramidale. 

3. Le toxidrome anticholinergique : confusion, hallucinations, agita- 
tion, mydriase, tachycardie sinusale, bouche seche, retention d’urine. 

4. Le toxidrome stabilisant de membrane : modifications hemodyna- 
miques (hypotension, voire collapsus cardiovasculaire de mecanisme 
mixte : vasoplegique et cardiogenique). 


Explorations 

1. Electrocardiogramme : allongement du QT, du PR et de la duree 
des QRS. 

2. II n’existe pas de relation entre les Concentrations plasmatiques 
des antidepresseurs polycycliques et la^s^venue de troubles car- 
diaques graves. 





et la su 


, de l’encephalopathie anticholi- 


Principales complications 

1. Non specifiques : celles du 
nergique. 

2. Arret respiratoire ; collapsus cardiogenique ; arret cardiaque. 


Traitement 

Symptomatique assodM a une decontamination digestive en respec- 
tant ses contre-indications. 

1. Surveillance permanente par moniteur cardiaque. En cas de 
troubles de la conduction cardiaque avec retentissement hemodyna- 
mique : bicarbonate de sodium en solution molaire en perfusion, 
associe a du KC1 (1,50 g/500 ml) et a un medicament inotrope positif, 
type dobutamine. 

2. Assistance circulatoire peripherique en cas de toxidrome stabili- 
sant de membrane severe avec choc cardiogenique refractaire au trai- 
tement medical optimise. 


INTOXICATION PAR LES ANTUNFLAMMATOIRES 
NON STEROIDIENS 

L’ibuprofene et l’acide mefenamique sont tres frequemment impliques au cours 
des intoxications aigues. 

Diagnostic 

1. Ces intoxications se resument le plus souvent a des troubles diges- 
tifs moderes a type de douleur abdominale. Selon les proprietes d’inhi- 
biteur des cyclo-oxygenases, des vomissements et une diarrhee 
peuvent survenir. Des convulsions sont observees dans 10 a 20 % des 
intoxications, notamment avec l’acide mefenamique. D’autres symp- 
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tomes sont possibles, notamment somnolence, lethargie, ataxie, nys- 
tagmus, vision floue et tachycardie. 

2. Des manifestations severes a type d’insuffisance renale, de coma, 
d’etat de mal convulsif, d’acidose, d’apnee et de bradycardie sont rares. 
Des deces ont ete imputes a l’ibuprofene, mais pas a l’acide mefenamique. 

Traitement 

Symptomatique associe a une decontamination digestive en respec- 
tant ses contre-indications. 


INTOXICATION PAR LA CHLOROQUINE 

Mortality : 15 %. Toxique a partir de 2 g, grave a partir de 3 g. Apparition extre- 
mement brutale et precoce (dans les 3 heures apres 1’ingestion) de troubles car- 
diaques graves. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’intensite des troubles digestifs et de l’hypokaliemie. 

2. Les signes neurosensoriels : vision floue, scotome, diplopie. 

3. Le toxidrome stabilisant de membrane. 


Gravite 

Trois parametres permettent revaluation en urgence de la gravite de 
l’intoxication : la dose supposee ingeree de chlorbiquine (egale ou supe- 
rieure a 4 g), la baisse de la pression arterielle x systolique (inferieure ou 
egale a 100 mmHg) et l’elargissement des complexes QRS (egal ou supe- 
rieur a 0,10 s). 

Traitement 

1. Dans les cas severes, «it aSbuter le plus precocement possible, a 
la phase pre-hospitaliere. II necessite done un transport medicalise. 

2. Le protocole therapeutique associe : 

a) adrenaline 1 mg/h par voie veineuse continue ; 

b) intubation et ventilation assistee apres intubation en sequence 
rapide ; 

c) diazepam 2 mg/kg IV en 30 minutes, suivi de 2 a 4 mg/kg/24 h a 
l’aide d’un pousse-seringue electrique ; 

d) bicarbonate de sodium molaire en perfusion pour traiter l’elargis- 
sement des complexes QRS superieur ou egal a 0,16 s. 

3. Dans les formes graves, refractaires au traitement medical bien 
conduit, 1’assistance circulatoire peripherique ameliore le pronostic vital. 


INTOXICATION PAR LA COLCHICINE 

Grave entre 0,5 a 0,9 mg/kg, mortelle au-dessus de 0,9 mg/kg. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’intensite des signes digestifs : vomissements profus, diarrhee. 

2. La coagulation intravasculaire initiale. Pejorative si taux de 
prothrombine inferieur a 20 %. 

3. La survenue plus tardive d’une thrombopenie, puis d’une granulo- 
penie. 
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Principales complications 

Choc hypovolemique. Detresse respiratoire. Choc cardiogenique pre- 
coce dans les intoxications massives. Aplasie medullaire. Alopecie a la 
phase de convalescence. 

Traitement 

1. Symptomatique associe a une decontamination digestive en res- 
pectant ses contre-indications. Facteur de croissance hematopoietique 
en cas d’aplasie, traitement des complications infectieuses et hemorra- 
giques d’une aplasie medullaire de courte duree associee a une coagu- 
lopathie de consommation severe dans les formes graves. 

2. Traitement d’un choc cardiogenique non ischemique. 

3. Des anticorps anti-colchicine sont actuellement en cours devaluation. 


INTOXICATION PAR LES DIGITALIQUES 

Mortality : 6 a 20 %. Actuellement, neuf surdosages digitaliques sont recenses 
pour une intoxication aigue par la digoxine. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’apparition de troubles digestifs : n 

2. Des troubles neurosensoriels (asthe 
chromatopsie). 

3. Une modification de 1’electrocarcliOg 
laire, bloc auriculo-ventriculaire, 



ees, vomissements. 

ense, obnubilation, dys- 

tachysystolie auricu- 
lisme, tachycardie ventriculaire. 


Explorations 

1. Lors d’une intoxication aigiie : hyperkaliemie (pronostic pejoratif), 
eventuellement masquee par la depletion potassique due aux diuretiques. 

2. Lors d’un surdosage : alteration recente de la fonction renale, exis- 
tence d’une hypokaliemie, d’une hypomagnesemie. 


Principales complications 

Blocs auriculo-ventriculaire de haut degre, tachycardie ou fibrillation 
ventriculaire. 


Traitement 

1. Hospitaliser en unite de reanimation. Moniteur cardiaque en per- 
manence : des troubles du rythme sont en general associes dans les 
intoxications graves. Corriger toute hypokaliemie associee. Atropine en 
cas de bradycardie. 

2. Depuis l’avenement des anticorps specifiques, il n’y a plus dedi- 
cation a l’entraTnement electrosystolique par voie endocavitaire. 

3. Les anticorps antidigitaline (voir p. 47) sont le traitement des intoxi- 
cations et surdosages presentant des signes de gravite, sans attendre 
l’apparition d’un trouble cardiaque menagant immediatement la vie. 


ACCIDENTS LIES A L’UTILISATION 
DES DIURETIQUES 

Toxicite chronique variable selon leur action : 

1. Anti-aldosterones : deshydratation extracellulaire avec hyponatremie et 
hypernatriurese ; hyperkaliemie. 
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2. Salidiuretiques : deshydratation extracellulaire avec hyponatremie et hyper- 
natriurese ; hypokaliemie et alcalose metabolique ; hyperuricemie et hypocal- 
cemie. 

3. Inhibiteurs de I’anhydrase carbonique : acidose metabolique avec urines alca- 
lines. 

4. Diuretiques osmotiques (mannitol, uree) : hyperosmolarite extracellulaire ; 
deshydratation intracellulaire ; anurie tres rare (avec le mannitol). 

5. Furosemide : effet diuretique particulierement intense, done risque accru de 
deshydratation extracellulaire avec hypotension arterielle ; surdite transitoire ; 
depletion potassique et calcique. 


INTOXICATION PAR LA KETAMINE 

Agent anesthesique. L’intoxication resulte plus d’effets adverses lors d’un usage 
recreatif que d’une intoxication vraie. Les effets sont cependant dose-dependants. 


Diagnostic 

1. A faible dose, la ketamine provoque une euphorie, une agitation et 
une agressivite, une voie pateuse, une vision floue, des fourmillements, 
des vertiges et une ataxie. 

2. A dose moderee, la ketamine induit une agressivite, une tachy- 
cardie et une hypertension. Les patients rapportent des reves plaisants 
ou deplaisants, une sensation de flottement, upe hypersensibilite a la 
lumiere, des impressions de depersonnalisjati^^ des synesthesies : 
« voir des sons, entendre des couleurs », il peut exister des stereotypies 
de mots ou d’action, une confusion et des hallucinations. 

Gravite 

Les effets severes sont des convulsions, une augmentation de la pres- 
sion intracranienne, un oedeme pulmonaire, une depression respira- 
toire, un arret cardio-respiratoire 



Traitement 

Symptomatique, realise dans une ambiance calme et apaisante, associe 
a une decontamination digestive en respectant ses contre-indications. Les 
stimuli exterieurs sont reduits autant que se peut. 


INTOXICATION PAR LES METHEMOGLOBINISANTS 

La methemoglobinemie resulte de l’oxydation du fer ferreux de Themoglobine 
en fer ferrique. La methemoglobine perd la capacite de transport de l’oxygene. 
Voir aussi Methemoglobinemies, p. 698. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’exposition a un agent causal : anesthesiques locaux (benzoca'ine, 
lignocaine et priloca’ine), antibiotiques (sulfamide-trimethoprime et 
dapsone), nitrites et nitrates, bleu de methylene, metoclopramide. 

2. Les symptomes qui dependent du taux de methemoglobinemie : 
aucune manifestation entre 0 et 15 % ; cyanose, fatigue, vertiges, cepha- 
lees, nausees entre 15 et 30 % ; cyanose marquee, asthenie, dyspnee, 
polypnee, tachycardie entre 30 et 50 % ; coma, convulsions, depression 
respiratoire, arythmies, acidose metabolique entre 50 et 70 % : risque 
de deces a partir de 70 %. 
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Gravite 

Troubles de conscience, fausse hyperleucocytose, les automates 
comptent les fantomes d’hematies hemolysees comme des globules 
blancs. 

Traitement 

1. Oxygenotherapie et traitement symptomatique. Decontamination 
digestive precoce en respectant ses contre-indications. 

2. Antidote : bleu de methylene (voir ce mot). 


INTOXICATION PAR LES OPIOIDES 

Substances en cause : opium et ses derives (morphine, heroine, codeine, code- 
thyline et pholcodine). Produits de synthese : methadone, buprenorphine 
(Temgesic, Subutex), dextropropoxyphene, tramadol, fentanyl et ses derives. Voir 
aussi p. 1247. 


Diagnostic 

Base sur le toxidrome opioi'de : trouble de conscience allant de la 
somnolence au coma, myosis, surtout, depression respiratoire avec 
bradypnee allant jusqu’a l’apnee, oedeme aigu du poumon (rare et de 
mecanisme discute). 



ci n’est positive que pour 
these (methadone, bupre- 
fcifique. 


Explorations 

Detection des opiaces dans les urine: 
les derives de l’opium ; les opioi'de; 
norphine) necessitent une detectl 

Traitement 

1. Oxygenotherapie au masque ou apres intubation et sous ventila- 
tion controlee en cas d’insuffisance respiratoire. 

2. En cas de trouble de conscience ou de simple bradypnee : 
naloxone (0,4 mg SC a r^nouveler apres 20 minutes, 0,04 mg chez le 
nouveau-ne de mere toxicomane). La naloxone antagonise les opioides 
naturels et de synthese a l’exception de la buprenorphine. 


INTOXICATION PAR LES PHENOTHIAZINES 

Voir les differentes phenothiazines aux rubriques Neuroleptiques (p. 255) et 
Antihistaminiques de synthese (p. 56). 

I. INTOXICATION AIGUE 

Mortality inferieure a 1 %. 

Diagnostic 

Le toxidrome depend des proprietes de la phenothiazine : 

1. Neuroleptiques sedatifs : coma avec toxidrome de myorelaxation. 

2. Antihistaminiques : coma avec toxidrome anticholinergique. 

II. INTOXICATION CHRONIQUE 

Diagnostic 

1. Syndrome des neuroleptiques : syndrome extrapyramidal, spasmes 
peribuccaux. 

2. Syndrome malin des neuroleptiques (majeurs et incisifs) : hypertonie, 
hyperthermie, troubles de la conscience, convulsions, rhabdomyolyse. 
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Traitement 

Glacer, rehydrater, deconnecter. Dantrium per os ou parenteral et pro- 
duit dopaminergique si suspicion de syndrome malin des neuroleptiques. 


INTOXICATION PAR LES NEUROLEPTIQUES 
ATYPIQUES 

Les neuroleptiques atypiques regroupent un certain nombre de medicaments 
appartenant a plusieurs classes que l’on peut schematiquement classer en : 

1. Benzamides substitutes : metoclopramide, sulpiride, tiapride, sultopride, 
amisulpride. 

2. Diazepines : loxapine, clozapine, olanzapine, quetiapine. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La notion de traitement anterieur de la personne ou de son entourage. 

2. L’apparition d’une confusion ou un trouble de conscience avec un 
syndrome extrapyramidal. 

3. Des modifications electrocardiographiques a type de QT long fai- 
sant courir le risque de torsade de pointes. 


Gravite 


Coma, convulsions, rhabdomyolyse, hyperthermie, troubles du 
rythme ventriculaire, collapsus cardiovascu 1 ^*^ y 


Traitement 

Symptomatique associe a une decon^ri 
respectant ses contre-indications. 


hyperth* 

cimiriation digestive precoce en 


LES SALICYLES 


INTOXICATION 

Dose dangereuse : au-dessus d^O g chez Tadulte, a partir de 2 g chez l’enfant. 
Possibility d’accidents d’intolerance graves, meme a dose therapeutique. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Chez l’adulte : des vomissements avec sueurs profuses et bour- 
donnements d’oreille, hyperventilation. 

2. Chez l’enfant : souvent un coma (parfois convulsif) avec hyper- 
ventilation. 


Explorations 

1. Dosage des salicyles. Concentration dangereuse au-dessus de 
250 mg/1 chez l’enfant, 600 mg/1 chez Tadulte. 

2. Mesure des gaz du sang arteriel (alcalose respiratoire parfois 
extreme, puis acidose metabolique ou mixte). 

3. Baisse frequente des facteurs de la coagulation. 

Principales complications 

Deshydratation. Acidose mixte metabolique et respiratoire. Arret 
respiratoire par epuisement. 

Traitement 

1. Symptomatique associe a une decontamination digestive en res- 
pectant ses contre-indications. 
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2. Administrer de fagon repetee du charbon active dont l’efficacite 
peut cependant etre limitee par l'intensite des troubles digestifs. Alca- 
linisation iso-osmolaire avec apports potassiques. 

3. Ventilation assistee si coma ou epuisement respiratoire. 

4. Epuration extrarenale dans les intoxications massives ou en cas 
d’insuffisance renale. 

SYNDROME SEROTONINERGIQUE 

Lie a une hyperstimulation des recepteurs 5HT-2A et potentiellement aussi les 
5HT-1A. II est provoque par une modification de posologie ou une intoxication 
aigue avec un medicament inhibiteur de la recapture de la serotonine. La circons- 
tance de survenue la plus frequente est une interaction meconnue entre deux 
medicaments interagissant au niveau de la recapture de la serotonine, par asso- 
ciation d’inhibiteurs selectifs ou non de la recapture de la serotonine : inhibiteurs 
de la monoamine-oxydase, antidepresseurs polycycliques, lithium, morphiniques 
(dextrometorphane, fentanyl, pethidine, cocaine), un antibiotique le linezolide. 
Tout medicament inhibant la recapture de la serotonine a un degre divers peut 
induire un syndrome serotoninergique. C’est dire si ce toxidrome resulte plus sou- 
vent d’un effet secondaire de medicament que d’une intoxication. 

Diagnostic 

Clinique, base sur les criteres de Sternbach : 

1. Anamnese precisant F apparition desMgnes dans les heures qui 
suivent l’introduction, une modification de posologie, une association 
de medicaments inhibiteurs de la recapture de la serotonine, une 
intoxication aigue par 1’un de ces medicaments. 

2. Des signes d’alteration des fonctions cognitives (agitation, confusion, 
trouble de la conscience), neurovegetatifs (mydriase, tachycardie, poly- 
pnee), neuromusculaires (myoclonies, tremblement, ataxie, trismus, syn- 
drome pyramidal) et une fievre. 

3. L’absence d’explication somatique autre au tableau neurologique 
et a la fievre. 

4. En cas d’hyperthermie maligne, la distinction entre syndrome 
malin des neuroleptiques et syndrome serotoninergique n’est pas tou- 
jours evidente. 

Gravite 

Rhabdomyolyse et insuffisance renale. Defaillance multiviscerale. La 
mortalite du syndrome serotoninergique est d’environ 11 %. 

Traitement 

1. Symptomatique, associee a une decontamination gastro-intestinale 
dans l’heure qui suit l’ingestion en respectant ses contre-indications. 

2. II existe un traitement specifique de l’hyperthermie maligne 
induite par le syndrome serotoninergique, la cyproheptadine, associee 
au refroidissement externe et aux mesures de reanimation. 

SYNDROME DE SEVRAGE 
AUX BENZODIAZEPINES 

Syndrome pouvant etre engendre par une diminution ou un arret de prise de 
benzodiazepines chez un consommateur chronique. Facteurs de risque : benzodia- 
zepines a demi-vie courte, diminution trop rapide de posologie, consommation 
associee d’alcool ou de medicaments sedatifs, existence d’une depression ou 
d’une anxiete importante au moment du sevrage. 
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Diagnostic 

Base sur l’apparition chez un sujet consommant des benzodiaze- 
pines d’une triade associant cephalees, anxiete, insomnie ou inversion 
du cycle nycthemeral. 

Gravite 

Hallucinations, confusion, convulsions, etat de mal convulsif elec- 
trique se traduisant cliniquement par une absence. 

Traitement 

1. Preventif : arret tres progressif sur plusieurs semaines (4 a 10), voire 
plusieurs mois. En cas de consommation de benzodiazepines a demi-vie 
courte (par exemple, l’alprazolam), substituer par des benzodiazepines a 
demi-vie longue (par exemple, le diazepam). Diminution par paliers de 10 
a 25 % au maximum de la consommation quotidienne. En cas d’apparition 
de signes de sevrage : reprise de la posologie anterieure. 

2. Une impossibility de sevrage n’est pas rare (20 a 30 %). Le taux de 
rechute a 1 an est de l’ordre de 20 a 80 % selon les series. 


INTOXICATION PAR LES TRANQUILLISANTS 

mal chi 


Implique differents medicaments agissant sur lq> 
tonus GABA-ergique. Les tranquillisants comprenn^ 
courte (par exemple, alprazolam) ou longue 
ments apparentes : zopiclone, buspirone, zolp 


chlore et augmentant le 
tenzodiazepines a demi-vie 
iple, diazepam), les medica- 
le meprobamate et l’hydroxyzine. 


Diagnostic 

Base sur une somnolency 
d’une phase pseudo-ebrieuse, a’ 



usqu’a un coma parfois precede 
toxidrome de myorelaxation : coma 


calme, hypotonique, hyporeflexique, sans signe de localisation. 


Principals complications 

1. Quel que soit le medicament : hypopnee obstructive d’autant 
qu’associee a d’autres tranquillisants. 

2. Pour les produits a longue duree d’action, ce sont les complica- 
tions communes aux etats comateux : conjonctivite (par perte du 
reflexe corneen), hypothermie, rhabdomyolyse de posture, pneumo- 
pathie d’inhalation, insuffisance respiratoire. 

3. Pour le meprobamate : collapsus mixte vasoplegique puis cardio- 
genique avec complexes QRS fins a 1’electrocardiogramme. 

4. Pour l’hydroxyzine : toxidrome stabilisant de membrane a tres 
forte dose. 


Traitement 

1. Symptomatique associe a une decontamination digestive en res- 
pectant ses contre-indications. 

2. II existe un antagoniste des benzodiazepines : le flumazenil voir 
p. 163. 

3. Remplissage, catecholamines en case d’intoxication par meproba- 
mate ou hydroxyzine. 
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II. ACCIDENTS IMMUNO-ALLERGIQUES 


CHOC ANAPHYLACTIQUE 


Cet accident est imprevisible. Tout medicament peut le declencher. Les pro- 
duits les plus frequemment en cause sont les suivants : 

1 . Analgesiques : acide acetylsalicylique et anesthesiques locaux. 

2. Anti-infectieux : les penicillines avec reactions croisees dans 15 % des cas avec 
les cephalosporines de l re generation et dans 2 % des cas avec celles de 2 e et 
3 e generations. 

3. Anesthesie-reanimation : les produits anesthesiques sauf l’etomidate, les ben- 
zodiazepines, le pancuronium, les neuroleptiques et les halogenes ; les produits 
de remplissage vasculaire, le sang et ses derives a 1’exception de l’albumine. 

4. Desensibilisation : pollens, venins d’hymenopteres. 

5. Serotherapie chez des sujets ayant deja subi une injection de serum animal. 

6. Vitaminotherapie Bj par voie parenterale (choc thiaminique). 

7. Produits de contraste iodes, surtout par voie parenterale. 

8. Fer par voie parenterale. 

9. Enzymotherapie : heparine, hyaluronidase, chymotrypsine. 

10. Piqures d’insectes : guepes, abeilles, punaises. 

11. Origine alimentaire : ingestion de moutarde, crustaces, mollusques. 

12. Tous les anti-inflammatoires non steroidiens : possibility d’asthme grave et 
choc anaphylactique. Inhibiteurs de la cyclo-oxyijenase : ces composes paraissent 
augmenter la liberation de mediateurs d’anaphylaxie en bloquant la synthese des 
prostaglandines. 


r 


!> 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La survenue des accidents^e^ns de 30 minutes apres absorption 
de 1’allergene. 

2. Par ordre de graylte : 

a) Grade I : signes cutaneofnuqueux generalises (erytheme, urticaire 
avec ou sans angioedem^ 


b) Grade II : atteinte multiviscerale moderee avec signes cutaneo- 
muqueux, hypotension et tachycardie inhabituelles, hyperreactivite 
bronchique (toux, difficultes ventilatoires). 

c) Grade III : atteinte multiviscerale severe menagant la vie et impo- 
sant un traitement specifique : collapsus, tachycardie ou bradycardie, 
troubles du rythme cardiaque, bronchospasme. Les signes peuvent etre 
absents ou n’apparaTtre qu’apres la remontee tensionnelle. 

d) Grade IV : arret circulatoire et/ou respiratoire. Explorations. 


Exploration 

En milieu specialise au decours de l’accident : consultation d’allergo- 
logie. 


Traitement 

Curatif 

1. En cas d’accident mineur : injection IV de corticoi'des ou d’un anti- 
histaminique. 

2. En cas de collapsus : 

a) adrenaline (voir p. 12) ; 

b) si possible, injection de 0,2 ml de la meme solution au point d’ino- 
culation de Fallergene, apres pose d’un garrot ; 
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c) par voie IM, perfusion d’hemisuccinate d’hydrocortisone associee 
a une expansion plasmatique. 

3. En cas de bronchospasme : 

a) beta-2-stimulant en aerosol ou IM, perfusion IV de corticoides ; 

b) oxygenotherapie, ventilation assistee. 

4. En cas d’oedeme cerebro-meninge : 

a) corticoides IV a dose forte ; 

b) ventilation assistee, anticonvulsivants, diuretiques. 

Preventif 

a) Toute administration ulterieure du meme produit est contre-indi- 
quee. 

b) Desensibilisation en milieu specialise si l’indication d’un medica- 
ment ayant donne lieu a un accident est imperieuse. 

c) Antihistaminiques, corticotherapie avant injection de produit de 
contraste hydrosoluble ou anesthesie generale chez les sujets a 
risques. 

d) Procurer un kit d’administration d’adrenaline aux sujets ayant fait 
un choc anaphylactique certain. 


MALADIE SERIQUE 

Reaction due a l’effet toxique des complexes 
Cause principale : injection de serum heterologui 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’apparition des signes 8 a 15 j 

2. Un erytheme pruriginemc, gtey fe 
nopathies avec arthralgies^ev^p 

3. Glomerulopathie. 

4. Paralysies radiculaires parfois. 


& 


<V 

Durs a; 


s-anticorps circulants. 


i apres la l re injection, 
demes cutaneo-muqueux, des ade- 


Explorations 

Proteinurie (si atteinte glomerulaire). Chute du complement serique 
(en particulier fraction C3, p. 1594). 


Traitement 

1. Corticoides. 

2. Prevention : vaccinations a jour, eviter lorsque c’est possible l’uti- 
lisation de gammaglobulines d’origine heterologue. 
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III. INTOXICATIONS PAR PRODUITS 
INDUSTRIELS, AGRICOLES OU MENAGERS 


Tableau 192. — Constituants elementaires des produits domestiques. 


PRODUITS 

CONSTITUANTS 

Allumettes 

Chlorate de potassium (en France) 

Phosphore (dans certains pays) 

Antifourmis 

Dimethylarseniate de sodium ; plus rarement 
pyrethrinoi'des ou organophosphores 

Antigels 

Ethylene glycol ou propylene glycol 

Antimites 

Classiquement, paradichlorobenzene ; 
plus rarement naphtalene ; a l’avenir 
probablement surtout pyrethrinoi'des 

Antirouilles pour le linge 

Fluorures alcalins ; plus rarement acide 
fluorhydrique ou acide oxalique 

Assouplissants textiles 

Tensioactife non-ioniques et cationiques 
Alcools ou. glycols 

Blocs pour cuvette ou chasse d’eau 

Tensi$^ctn^anioniques ou non ioniques 

Cirages 

A 

Ciresf nhturelles ou synthetiques 

Hydrocarbures petroliers ; plus rarement, 
apt res solvants organiques 

Deboucheurs de canalisatjpfts (A 

Soude ou potasse ; plus rarement, acide fort 

Detartrants pour WC 

Acides forts 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 

Decapants pour peintures 
glycerophtaliques 

Chlorure de methylene, dimethylsulfoxyde 

Desodorisants liquides 

Eau parfumee (gaz propulseur de nature 
variable) 

Desodorisants solides 

Adsorbant inerte et parfum (autrefois, 
paradichlorobenzene) 

Detachants textiles (sauf antirouilles) 

Solvants organiques (divers) 

Tensioactifs 

Detartrants pour cafetieres 
et fers a repasser 

Acide sulfamique, ou acide citrique ; 
rarement, acide phosphorique 

Eau de Javel 

Hypochlorite de sodium, de potassium 
ou de calcium 

Encaustiques 

Hydrocarbures petroliers ; plus rarement, 
autres solvants organiques 

Engrais pour plantes d’appartement 

Nitrates, phosphates, sels de potassium 


1290 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


Tableau 192. — Constituants elementaires des produits domestiques. (suite) 


PRODUITS 

CONSTITUANTS 

Insecticides domestiques 

Pyrethrinoides, ou organophosphores, 
ou carbamates anticholinesterasiques 

Solvants organiques (le plus souvent, 
hydrocarbures) 

Lessives (pour le lavage a la main) 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 

Lessives (pour le lavage en machine) 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 

Sels basiques de sodium 

Nettoyants pour four 

Bases fortes (soude ou potasse) 

Nettoyants pour sols 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 

Sels basiques de sodium 

Parfois, bases fortes, solvants, ammoniums 
quaternaires, aldehydes 

Nettoyants pour surfaces emaillees 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 

Silice (dans les poudres et les gels) 

Nettoyants pour vitres 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 
Alcools, glycols o.u Others de glycols 

Chelateurs du calcium (acide citrique, 

EDTA...) 

Raticides 

AntivitamiHepK, chloralose, scilliroside, 
vitaiph^I^ 

Shampooings pour moquette 

... O' 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 
Hydrocarbures petroliers 
^Ethers de glycol 

Vaisselle (produits pour le lavage ' 
a la main) 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 

Vaisselle (produits pour le lavage 
en machine) 

Tensioactifs anioniques et non ioniques 

Sels basiques de sodium 

Soude ou potasse 

Vaisselle (produits pour le ringage 
en machine) 

Tensioactifs non ioniques 

Alcools 

Chelateurs du calcium (acide citrique, 

EDTA...) 

Vaisselle (sel regenerant 
pour machine a laver) 

Chlorure de sodium 


La toxicite de chacun de ces constituants est decrite dans le tableau 193. 


Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industriels, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industrials, agricoles ou menagers. (suite) 
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Tableau 193. — Intoxications aigues par les produits industriels, agricoles ou menagers. (suite) 
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TRAITEMENT 

Voir Chlore ci-dessus 


Voir Chlore ci-dessus 

C 

Symptomatique 

Terre a foulon ou charbon active 

(adsorbants) 

Furosemide 

Epuration extra-renale inefficace 

N-acetylcysteine 

Deferoxamine 

Administration de 50 a 200 ml 

d’hyposulfite de sodium a 20 % ; 

laisser agir 10 minutes, puis lavage 

gastrique dont on controle I’efficacite 

radiologiquement (le permanganate 

est radio-opaque) 

En cas de douleurs digestives, 

traiter comme un caustique (voir Acides 

forts ci-dessus) 

CLINIQUE 

Puissants irritants respiratoires (voir Chlore 
ci-dessus) 

a; 
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INTOXICATION PAR L’ALCOOL ETHYLIQUE 

Mortality < 1 %. 

Alcoolemie > 0,5 g/1 : valeur delictuelle en cas de conduite automobile. Alcoo- 
lemie entre 0,5 et 1 g/1 : baisse du sens critique. Alcoolemie entre 1 et 1,70 g/1 : 
ebriete. Alcoolemie au-dessus de 1,80 g/1 : vertiges, vomissements, confusion. 
Alcoolemie au-dessus de 4 g/1 : coma. Alcoolemie au-dessus de 6 g/1 : risque mortel. 
Voir aussi Alcoolisme aigu, p. 1254. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’etat ebrieux. 

2. L’aspect vultueux avec hyperhemie conjonctivale. 

3. L’instabilite a la marche. 

4. L’haleine caracteristique. 

5. Les vomissements avec vertiges et nystagmus. 

6. Une intoxication massive entrame un coma avec hypothermie, 
hypoglycemie et acidose metabolique possibles. 


Explorations 

1. Dosage d’alcool dans l’air expire : alcootest ou mieux, ethylometre, 
plus precis. 

2. Dosage de 1 ’ alcoolemie par methode enzymatique ou chromatogra- 
phie en phase gazeuse. 

Principales complications 

acidose m^l/fl^ofcque, collapsus, steatose aigue 
3lyse (syndrome de Zieve), hepa- 


Hypoglycemie, 

avec hypertriglyceridemie etUi^a 
tite alcoolique. 

Traitement 

Rehydratation (perfusions glucosees et bicarbonatees) ; vitamino- 
therapie Bj ; rechauffement. 


INTOXICATION PAR L’OXYDE DE CARBONE 

Le plus souvent domestique et due a l’inhalation d’emanations d’un appareil de 
chauffage ou d’un chauffe-eau. Gaz incolore, de meme densite que l’air, se combi- 
nant electivement avec l’hemoglobine pour former un compose assez stable, la 
carboxyhemoglobine. Le risque d’intoxication aigue grave apparaTt quand la 
concentration atmospherique depasse 500 ppm. 

Intoxication chronique. Fumeurs : taux entre 0,4 et 0,8 mmol/1 compatibles avec 
une vie normale. Intoxication professionnelle : tableau n° 64 dans le regime general 
de la Securite Sociale ou n° 40 du regime agricole. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Les conditions d’apparition du coma, sa nature hypertonique, avec 
signe de Babinski bilateral. 

2. La precession par des vomissements, des cephalees et des vertiges. 

Explorations 

II y a deux types de mesure de 1’oxycarbonemie : 

1. Dosage de l’oxyde de carbone total : resultats exprimes en ml ou 
en mmol/1 (1 mmol/1 = 2,24 ml pour 100 ml) pour 100 ml de sang. 
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2. Dosage de l’oxyde de carbone fixe a l’hemoglobine : resultats en pour- 
centage d’hemoglobine transforme en carboxyhemoglobine (HbCO) ; 
quand le taux d’hemoglobine est normal, 5 % d’HbCO equivalent a, 
environ, 1 ml pour 100 ml de sang. 

L’oxycarbonemie ne rend pas toujours compte de la gravite de 
1’intoxication, car elle diminue rapidement, apres l’arret de l’exposition. 
Sa mesure ne sert qu’a confirmer le diagnostic. Ce sont les manifesta- 
tions cliniques de l’intoxication qui decident du traitement. Quand les 
dosages ne sont pas faits rapidement apres le prelevement, la mesure 
de la carboxyhemoglobinemie sous-estime l’oxycarbonemie ; il faut lui 
preferer le dosage de l’oxyde de carbone total. 


Principales complications 

1. Pendant le coma : oedeme aigu pulmonaire, necrose myocardique, 
evolution vers la decerebration, rhabdomyolyse. 

2. Sequelles : coma prolonge, mutisme akinetique, etat confusionnel, 
troubles de la memoire, troubles du tonus avec formation d’osteomes. 

3. Syndrome post-intervallaire : tableau dementiel, reversible en 

quelques semaines ou mois, s’installant apres quelques jours de retour 
a la conscience. 9 


pc 


pour toute suspicion 
re la confirmation par le 


Traitement 

1. Soustraction a l’atmosphere toxique. 

2. Inhalation d’oxygene, au masque, / 
d’intoxication oxycarbonee (ne pas atten 
dosage). 

3. Oxygenotherapie hyperbtyXjf^'S atmospheres), quand des 
troubles neurologiques (quels qu’ils soient) sont survenus, lorsqu’il y a 
des signes de souffrance myoc&rdiques a l’electrocardiogramme et 
pour toute femme enceinte. T 

4. Le reste du traitement est symptomatique. 


INTOXICATIONS PAR LE MERCURE 

Plusieurs formes du mercure sont responsables d’effets toxiques differents : 
mercure metallique, derives inorganiques mercureux et mercuriques, derives 
organiques aryles, alcoxyles et alkyles. Intoxication professionnelle : tableau n° 2 
des maladies professionnelles dans le regime general de la Securite sociale ou 
n° 12 du regime agricole. 

/. MERCURE METALLIQUE 

Quelle que soit la voie d’entree du mercure metallique, il n’est generalement 
responsable que d’une intoxication benigne, par des ions mercuriques (voir ci- 
apres). Les intoxications chroniques peuvent etre neanmoins severes. 

Complications 

Ingestion 

Elle ne produit pas d’intoxication systemique. Possibilites de fausses 
routes, initialement bien tolerees, mais pouvant secondairement se com- 
pliquer d’une reaction inflammatoire du parenchyme pulmonaire, si le 
metal n’est pas rapidement evacue. Exceptionnellement, le mercure 
ingere peut etre piege par 1’appendice et provoquer une appendicite. 
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Inhalation 

a) L’inhalation aigue de vapeurs de mercure chauffe entrame, apres 
quelques heures de latence, une irritation intense des voies aeriennes 
et une alveolite hemorragique. 

b) L’inhalation repetee de vapeurs de mercure est responsable d’une 
intoxication chronique, dont les principales manifestations sont une 
encephalopathie (syndrome cerebelleux et deterioration intellectuelle), 
une neuropathie peripherique (generalement subclinique), une stoma- 
tite et une glomerulonephrite extra-membraneuse. 

c) Le traitement de ces intoxications mercurielles associe des mesures 
symptomatiques et une chelation (dimercaprol [3-5 mg/kg x 4-6/jour] ou 
acide dimercaptosuccinique [10 mg/kg x 3/j]). 

Injection sous-cutanee 

Reaction inflammatoire recidivante au point d’injection. Traitement : 
exerese large des tissus contamines, lorsqu’elle est possible. 


Injection intraveineuse 

Produit de multiples embols pulmonaires, puis dans tous les tissus ; 
initialement bien toleres, ils peuvent secondairement entraTner de mul- 
tiples reactions a corps etrangers. • 


Amalgames dentaires rS 

Ils contiennent du mercure qui est partieltement absorbe : ils sont la 
principale source de mercure inorgaqlque dans la population generale. 
Les seuls effets nocifs etablis de ces amalgames sont locaux : reactions 
inflammatoires ou allergiques. Aucpn effet systemique n’a jamais ete 


demontre. 






II. DERIVES INORgSjIQUES MERCUREUX 
OU MERCURIQUES 


L’ion mercurique est la forme toxique du mercure. Pour un anion donne, le 
derive mercureux est moins toxique que le derive mercurique. 


Complications 

1. L’ingestion d’un derive inorganique du mercure produit une 
intense irritation du tube digestif, une necrose tubulaire renale, une sto- 
matite et une eruption cutanee. Le traitement de ces intoxications tou- 
jours severes est d’abord symptomatique. Avant la phase anurique, le 
dimercaprol (3-5 mg/kg x 4-6/jour) et l’acide dimercaptosuccinique 
(10 mg/kg x 3/j) sont des chelateurs efficaces. 

2. L’acrodynie est un syndrome surtout observe chez les enfants intoxi- 
ques par des derives mercureux ou des vapeurs de mercure. C’est une 
atteinte des mains et des pieds (qui sont rouge-violace, moites, froids, 
cedematies et douloureux avec une desquamation en grands lambeaux). 
S’y associent des troubles du comportement (apathie, irritabilite), des 
sueurs profuses, une hypertension arterielle et une tachycardie sinusale. 
Elle justifie une chelation selon les modalites indiquees ci-dessus. 


III. DERIVES ORGANIQUES DU MERCURE 

Pour la population generale, la principale source de mercure (methylmercure) 
est alimentaire : les gros poissons carnivores en contiennent des quantites 
notables. Les derives alcoxyalkyles et aryles se comportent comme des derives 
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alkyles, lorsqu’ils sont absorbes par voie percutanee et comme des derives inor- 
ganiques, quand ils sont ingeres. 

Complications 

Les derives alkyles sont responsables d’encephalopathies tres 
severes, souvent mortelles. L’acide dimercaptosuccinique et le dimer- 
captopropane sulfonate sont des chelateurs efficaces. 


INTOXICATION PAR LE PLOMB 

Syn : saturnisme. Intoxication aigue exceptionnelle (ingestion de sels ou 
d’oxydes de plomb). Saturnisme chronique : une contamination par le plomb doit 
etre systematiquement recherchee chez les individus qui appartiennent a une 
population a risque : 

1. Chez l’adulte, l’origine est generalement professionnelle, (et rarement severe, 
grace a la surveillance medicale systematique des travailleurs). 

2. Chez l’enfant, la cause habituelle est l’ingestion d’ecailles ou de poussieres 
de peintures riches en plomb (tous les batiments construits avant 1950 peuvent 
en contenir). 

3. A tout age : une intoxication peut resulter de la residence dans une region ou 
l’eau distribute contient une concentration elevee de plomb (> 50 pg/1) ou en est 
susceptible (eau faiblement mineralisee et habitat ancien) ; plus rarement une 
source environnementale peut etre en cause : logement situe a proximite d’une 
entreprise productrice ou utilisatrice de plomb. 

Intoxication professionnelle : tableau n° 1 des maladies professionnelles dans le 
regime general de la Securite sociale ou n° 18 du regimes; agricole. 



Diagnostic 

1. Intoxication aigue : troubles digestifs, hepatite cytolytique, hemo- 
lyse et parfois, atteinte tubulaire renale^fcliscrete ou moderee. 

2. Intoxication chronique: loflfeib latence clinique. Les premieres 
manifestations ne sont pas spectacmaires et n’ont aucun caractere spe- 
cifique : asthenie, fatigabilite, cefmalees, vagues douleurs abdominales, 
constipation, difficultes mnesfcfues et de concentration, insomnie, irri- 
tability, idees depressives, diminution de la libido ; chez les enfants, 
apathie, stagnation du developpement psychomoteur. 

3. Les manifestations classiques de l’intoxication correspondent a 
des contaminations massives et/ou tres prolongees : encephalopathie 
convulsivante, neuropathies peripheriques, crises douloureuses abdo- 
minales paroxystiques (coliques de plomb), atteinte renale tubulaire et 
glomerulaire, crises de goutte, anemie moderee avec sideroblastes 
medullaires et parfois des hematies a ponctuations basophiles. 


Explorations 

1. La plombemie est normalement inferieure a 100 pg/1, dans la popu- 
lation generale. 

a) Chez l’enfant, il est necessaire de rechercher une source de plomb 
quand elle depasse ce seuil. Une evaluation de l’intoxication dans une 
structure medicale specialisee est necessaire a partir de 250 pg/1 ; des 
450 pg/1, il est urgent d’entreprendre un traitement chelateur (parfois 
meme en dega) ; a partir de 700 pg/1, le risque de complications graves 
est eleve. 

b) Chez l’adulte, en milieu de travail, il est imperatif d’interrompre 
l’exposition au plomb quand la plombemie atteint 400 pg/1 (reglemen- 
tairement, des 300 pg/1 chez les femmes). 
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2. La protoporphyrine-zinc intra-erythrocytaire est normalement inferieure 
a 3 pg/g d’hemoglobine chez les personnes qui ne sont pas exposees au 
plomb. Elle ne s’eleve que lorsque la plombemie atteint 150-250 pg/1 (elle 
n’est done pas adaptee au depistage du saturnisme chez l’enfant) ; elle est 
egalement augmentee en cas de carence martiale, ce qui est souvent une 
interference genante chez le jeune enfant. 

3. L'acide delta-aminolevulinique urinaire ne s’eleve que lorsque la 
plombemie atteint 350-400 pg/1 ; e’est done un test peu sensible ; ses 
indications reelles sont aujourd’hui peu nombreuses. 

4. La plomburie provoquee est le meilleur indicateur de la dose 
interne de plomb biologiquement active ; son principal interet pratique 
est de determiner l’interet du traitement chelateur. 


Traitement 

1. Identification et eradication des sources de plomb quand la conta- 
mination est extra-professionnelle. Analyse du poste de travail et prise 
en compte de l’hygiene individuelle de l’intoxique pour identifier le 
mode de contamination et apporter les mesures correctives adaptees. 

2. Chelation par l’EDTA calcicodisodique (1 g/j en perfusion IV) et/ou 
l’acide dimercaptosuccinique (10 mg/kg, ^fois par jour, per os). 



ventions internationales. II existe 
'tjtiliser des agents chimiques qui ne 
:s, dans un but terroriste. Cette recon- 
ture terroriste non limite aux armes 
•N 700 qui dicte la doctrine nationale eta- 
ile et du systeme de sante vis-a-vis d’un tel 


ARMES CHIMIQUES 

Leur usage est en principe interdit pai 
cependant une crainte concernant le ris< 
sont pas necessairement des armes 
naissance d’un risque chimiqu 
chimiques figure dans la circa 
blissant la reponse de la^efi 
risque. 

La probability d’utilisation terroriste d’agents chimiques est basee sur trois faits : 

1. L’efficacite des armes chimiques a ete demontree : une tonne d’explosif clas- 
sique blesse ou tue 4,9 personnes, une tonne de munition chimique blesse ou tue 
11,5 personnes, une tonne d’yperite blesse ou tue 36,4 personnes. 

2. Leur utilisation dans un cadre d’acte terroriste. En effet, l’utilisation lors de 
guerres entre Etats a ete, partiellement, limitee en raison du risque de represailles. 
Mais les represailles deviennent impossibles lors d’une action terroriste qui 
implique des individus dilues dans la population generate. 

3. De nombreux produits qui ne sont pas des armes chimiques sont des agents 
credibles en raison de leur toxicite et de leur disponibilite. Ils peuvent etre achetes 
comme produit pur et sous forme concentree partout a travers le monde. C’est 
ainsi que le chlore et le cyanure ont soit ete utilises, soit fait l’objet de saisies lors 
d’operations anti-terroristes. 

Les armes chimiques sont presentees ici selon la classification militaire. II faut 
cependant remarquer la difficulty d’une telle classification. Ainsi l’yperite, classee 
parmi les agents letaux, cause essentiellement des brulures cutaneo-muqueuses, 
mettant le combattant hors service pendant des semaines, voire des mois, alors 
meme que le taux de mortality immediate est reduit. L’utilisation d’un agent 
chimique lors de l’acte de contre-terrorisme a l’opera de Moscou laisse penser que 
des morphinomimetiques actifs par inhalation pourraient aussi etre utilises. De 
tels agents ne font pas partie des armes chimiques reconnues. 


/. AGENTS LETAUX 

1. Le phosgene est un gaz suffocant a odeur de foin coupe, responsable 
d’oedeme aigu du poumon caustique (voir Phosphogene dans le tableau 193, 
p. 1291). 
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2. L'acide cyanhydrique est volatil ; il n’est utilisable qu’en milieu clos (voir 
Acide cyanhydrique dans le tableau 193, p. 1291). 

3. L 'yperite, ou gaz moutarde, est un vesicant, produisant des brulures cutanees, 
des muqueuses oculaires et des voies respiratoires, de constitution lente. Les 
lesions cutanees predominent au niveau des plis ; une depression medullaire est 
observee, apres quelques jours, dans les formes graves. 

Le traitement est symptomatique (antalgiques, antibiotiques). La decontamina- 
tion cutanee est realisee par application d’une poudre adsorbante, suivie d’un 
abondant lavage a l’eau. 

II. AGENTS NEUROTOXIQUES 

Soit curares, soit anticholinesterasiques organophosphores (voir Insecticides 
organophosphores, dans le tableau 193, p. 1291). 


III. AGENTS NEUTRALISANTS 

1. Les lacrymogenes, irritants, sont utilises comme « agents anti-emeute » ; au 
cours des dernieres decennies, leur emploi en tant qu’armes d’autodefense s’est 
beaucoup repandu. 

2. Les aerosols de defense commercialises en France contiennent generalement 
de l’ortho-chlorobenzylidene-malononitrile. C’est un irritant qui ne produit que 
des lesions benignes et transitoires quand il est employe a distance, dans un 
endroit bien ventile. En cas de contact direct ou d’utilisation en espace clos, il peut 
etre responsable de brulures severes, d’un bronchospasme, voire d’un cedeme pul- 
monaire lesionnel, et de sequelles fonctionnelles respiratoires en cas d’exposition 
prolongee a des concentrations elevees. 

Le traitement des effets de ce gaz est symptomatitiue. Il comporte toujours une 
decontamination cutanee et oculaire a l’eau. Ce rihcag^ entraTne toujours une exa- 
cerbation de la sensation de brulure, parce qu’il facilite la dissociation de l’ortho- 
chlorobenzylidene-malononitrile ; cet effet est transitoire et ne doit pas faire 
arreter le lavage qu’il faut poursuivre au rragimHO minutes. 
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IV. INTOXICATIONS ALIMENT AIRES 


TOXUNFECTIONS ALIM ENTAI RES 

De nombreux germes peuvent etre en cause. La plupart d’entre elles sont a 
expression digestive (voir p. 583). On distingue les intoxications ou les troubles 
observes sont dus a des toxines preformees par l’animal consomme (tetro- 
dontoxine), ou stockees par lui (saxitoxine, acide okadaique, acide domoique, 
ciguatoxine...), ou encore, produites lors de la proliferation du germe dans l’ali- 
ment (staphylocoques, botulisme, histamine), des infections ou les troubles resul- 
tent de la proliferation du germe dans Torganisme (salmonelles). Le tableau 194 
resume les principales toxi-infections alimentaires. 


Tableau 194. — Toxi-infections alimentaires. 


AGENT CAUSAL 

fiTIOLOGIE 

SIGNES CLINIQUES 

TRAITEMENT 

Acide domoique 

Bivalves marins 

contamines 
par un dinoflagelle 
( Nitzchia pungens ) 

Troubles digestifs 
Deterioration 
intellectuelle persistante 

Symptomatique 

Acide okadaique, 
dinophysotoxines, 
pectenotoxines, 
yessotoxines 

Bivalves marins 
contamines par 
des dinoflagelles 
du type Dinophysis 

Gastro-enterite 
Diagnostic^ 
par ident^|id^ion 
de la toxin<% 
dan^^srjoquillages 

Symptomatique 

Ciguatoxine 
(+ maitotoxine) 

Poissons de mer m 

contamines 

par les toxines 

secretees 

par un dinoflagelle 

( [Gqrn&terdisCtts 

toxicus )^W" 

Trebles digestifs. 

^presthesies. 

'Dysesthesies (en 
particulier, thermiques). 
Asthenie persistante 
Diagnostic 
par identification 
de la toxine 
dans les poissons 

Symptomatique 

Brevetoxines 

Bivalves marins 
contamines par 
des dinoflagelles 
du genre 
Gymnodinium 

Troubles digestifs 
Bradycardie 

Paresthesies. 

Ataxie cerebelleuse 

Symptomatique 

Clostridium 

botulinum 

(toxine 

botulinique) 

(voir p. 760) 

Conserves et 
charcuteries 
artisanales. 

Plus rarement, 
poissons 

Troubles oculaires 
(ptosis, diplopie), 
dysphagie, constipation. 
Paresies (en particulier, 
respiratoires) 

Diagnostic par recherche 
de toxine et toxinotypie 
sur aliments, liquide 
gastrique, plasma 

Symptomatique 

Serotherapie 

rarement 

necessaire 

Clostridium 
perfringens 
(toxine formee 
dans l’intestin) 

Aliments 

contamines 

Diarrhee breve et isolee, 
8-12 heures apres 
le repas contaminant. 

Pas de fievre 

Diagnostic par analyse 

bacteriologique 

des aliments et des selles 

Symptomatique 
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Tableau 194. — Toxi-infections alimentaires. (suite) 


AGENT CAUSAL 

fcTIOLOGIE 

SIGNES CLINIQUES 

TRAITEMENT 

Histamine 

Poissons riches en 
histidine (thon, 
maquereau...) 
decarboxylee 
par la pullulation 
microbienne, 
du fait 

d’une mauvaise 
conservation 

Troubles digestifs. 
Vasodilatation. 

Rash cutane 

Diagnostic par dosage 
de l’histamine 
dans le poisson 

Antihistaminique 

Salmonelles 

Shigelles 

(voir p. 774) 

Toxi-infection dues 
a la consommation 
de produits 
contamines : 
viande, oeufs, 
laitages, legumes 
souilles 

Troubles digestifs 
retardes (incubation 
de 12-24 h). Fievre. 

Risque de deshydratation 
et de collapsus 

Diagnostic par analyse 
bacteriologique 
et serotypie 
sur les aliments 
et les selles 

Symptomatique 

Reequilibration 

hydro- 

electrolytique 

Antibiotherapie 

Saxitoxine 

Bivalves marins 
contamines par 
des dinoflagelles 
du type Gonyaulax 

Paresthesies _ 
peribuccal egJ^^V/ 
et des extj^mre^s. 

Parfois, paresies 
et, paralysies 

Diagnostic 
■parldentification 
kde la toxine 

Alans les coquillages 

Symptomatique 

Staphylocoques 

(toxine) 

Toxi-infection ' 
par produits 
contamines 
(le plus souvent 
par contact 
humain) 

Troubles digestifs 
tres precoces. 

Pas de fievre. 

Risque de deshydratation 
et de choc 

Diagnostic par analyse 
bacteriologique 
des aliments 

Symptomatique 

Reequilibration 

hydro- 

electrolytique 

Tetrodontoxine 

Tetrodon mal 
prepare (certaines 
parties du poisson 
contiennent 
la toxine) 

Paresthesies. 

Troubles digestifs. 
Paresies, paralysies. 
Hypotension, 
bradycardie. 

Troubles 
de la conduction 
auriculo-ventriculaire 
Intoxication rapidement 
mortelle en l’absence 
de reanimation adaptee 

Sjnnptomatique 
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INTOXICATIONS PAR LES CHAMPIGNONS 

Tableau 195. — Intoxications par les champignons. 


CHAMPIGNONS 

TOXIQUES 

TOXINES 

SIGNES CLINIQUES 

TRAITEMENT 

Amanite 

phalloide 

Amanite 

printaniere 

Amanite 

vireuse 

Lepiotes 

brunes 

Galeres 

Amatoxines, 

principalement 

alpha- 

amanitine 

Syndrome phalloi'dien 
Incubation de 6-48 heures 
Syndrome choleriforme 
(possibility de collapsus 
et d’anurie). 

Hepatite cytolytique 
severe. 

Parfois, atteinte tubulaire 
renale 

Symptomatique 
Respecter la diarrhee 
qui est tres riche 
en toxine 
Rehydratation 
Transplantation 
hepatique 
dans les formes 
fulminantes 

Amanite 

panthere 

Amanite 

tue-mouches 

Acide 

ibotenique 

Muscimol 

Muscazone 

Syndrome myco-atropinien 
( ou panterinien ) 

Incubation courte, 
de 30 minutes a 3 heures 
Agitation, confusion, 
delire, hallucinations, 
tachycardie, mydriase, 
hypersudation • 

Symptomatique 

Amanita 

proximo 

Amanita 

smithania 

Acide 

2-amino-4,5- 

hexadienoi'que 

< 5 $ 

Syndrome proxiq^hy 

Troubles dig^tus^-- 
precoces. y' 

Cytolyse hepatique 
moderee. 

Neplbn^athie tubulo- 
imier^itielle aigue 
^unTenant 1 a 4 jours 
^ipres la prise ; 

' de bon pronostic 

Symptomatique 

Clitocybes 

blancs 

Inocybes 

(certains) 

Muscarine 

Syndrome muscarinien 
(ou sudorien 
ou cholinergique) 

Incubation de 15 minutes 
a 2 heures 

Hyperparasympathico- 
tonie : sueurs profuses, 
myosis, bradycardie, 
dyspnee, vomissements 
et diarrhee, 
hypersalivation 

Symptomatique. 
Atropine (seulement 
en cas d’ intoxication 
severe) 

Clitocybe 
a bonne 
odeur 

Acides 

acromeliques 

Syndrome acromelagien 
Fourmillements 
puis sensation de brulure 
des mains et des pieds, 
apparaissant 24 heures 
apres la prise, 
accompagnes 
d’un erytheme 
et d’un cedeme local 
et evoluant par crises 
declenchees par la chaleur 
ou la position declive 

Symptomatique 
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Tableau 195. — Intoxications par les champignons, (suite) 


CHAMPIGNONS 

TOXIQUES 

TOXINES 

SIGNES CLINIQUES 

TRAITEMENT 

Coprins (coprin 
noir d’encre 
et coprin 
micace) 

Coprine 

Syndrome coprinien 

La coprine a un effet 
antabuse, entraTnant 
une intolerance a l’alcool, 
pendant 5-10 jours, 
apres le repas 

Toute prise d’alcool 
provoque 

une vasodilatation intense 
et une chute tensionnelle 

Pas d’alcool 

Traitement 
symptomatique 
de l’effet antabuse 

Cortinaires 

roux 

Orellanine 

Syndrome orellanien 

Tres longue periode 
de latence (3-20 jours) 
Nephropathie tubulo- 
interstitielle, responsable 
d’une insuffisance renale 
definitive 

Epuration 

extra-renale 

Greffe 

Entolome livide 
Clitocybe 
de l’olivier 
Tricholome 
tigre 

Certaines 
especes 
d’agarics, 
de bolets, 
de clavaires, 
de lactaires, 
de pleurotes, 
de russules, de 
sclerodermes... 

Divers es 

substances 

irritantes 

<< 

Syndrome resinoidien # 
Troubles digestifs 
precoces (quelques & 
heures apres l’absorpti^*) 

Symptomatique 

Gyromitres 

Gyromitrine 

Syndrome gyromitrien 
Latence de 2 a 50 heures 
Troubles digestifs. 

Hepatite cytolytique 
(moderee). Hemolyse 
(moderee). Convulsions 

Symptomatique 
Vitamine B 6 
(les convulsions 
sont pyridoxino- 
dependantes) 

Morille 

Non identifiee 

Syndrome cerebelleux 
Survenue 6-12 heures 
apres la consommation 
d’une grande quantite 
de morilles 

Tremblements, vertiges, 
troubles de l’equilibre, 
troubles 

de l’accommodation 
Guerison spontanee 
en une douzaine d’heures 

Symptomatique 

Paxille enroule 

Non identifiee 

Syndrome paxillien 

Latence de 1 a 2 heures 
Douleurs abdominales, 
vomissements diarrhee. 
Hemolyse 

Symptomatique 
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Tableau 195. — Intoxications paries champignons, (suite) 


CHAMPIGNONS 

TOXIQUES 

TOXINES 

SIGNES CLINIQUES 

TRAITEMENT 

Pleurote 
en oreille 

Non identifiee 

Encephalopathie 
convulsiuante 
decrite seulement 
chez des insuffisants 

renaux 

Apparition quelques jours 
a 3 semaines 
apres consommation 
des champignons 
Tremblement, dysarthrie, 
myoclonies, convulsions, 
coma 

Regression 
en 1-4 semaines ; 
sequelles neurologiques 
possibles 

Symptomatique 

Polypore 

rutilant 

Acide 

polyporique 

Encephalopathie 

Troubles digestifs 
precoces, cytofyse 
hepatique moder6e, 
somnolence, ataxie, 
vertiges, tjjmjolesr 
de la vision V 

Persistance pendant 
quelques jours 

Symptomatique 

Psylocybes, 

Conocybes, 

Panaeolus 

Psilocybine > 
Psilocin^v. 

<V 

ksfydwme narcotinien 

Latence de 30 minutes 

3 heures. 

Delire, hallucinations 

Symptomatique 

Tricholome 

equestre 

Russula 

subnigricans 

Non identifiee 

Rhabdomyolyse intense, 
dose-dependante, 
survenant apres plusieurs 
repas successifs 

Atteinte myocardique 
possible 

Symptomatique 
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V. INTOXICATIONS PAR ANIMAUX 
VENIMEUX 

Tableau 196. — Intoxications par animaux venimeux. 


ESPEICE 

SIGNES CLINIQUES 

TRAITEMENT 

Anemones de mer, 
meduses, physalies 

Signes locaux : urticaire, 
brulures, phlyctenes, eruptions 
recurrentes, cicatrices 
pigmentees 

Signes systemiques (rares 
avec faune europeenne) : 
paresthesie, myalgies, paresies, 
troubles hemodynamiques 

Localement : rin^age a l’eau 
de mer, sans frotter ; 
neutralisation a l’alcool ; 
nouveau ringage ; 
traitement antiseptique 
+ cortico'ide local 

Araignees 

Lactrodectes 

Toutes les araignees 
metropolitaines, sauf une 
(L. mac tans tredecimguttatus ), 
ne sont responsables 
que d’effets locaux (erytheme, 
oedeme, douleur, necrose) 

Les lactrodectes produisent 
des douleurs locales retardees 
(avec erytheme, oedeme, ^ 

puis necrose) et des signes t , 
systemiques : myalgies AL 

et contractures musculaif^. 
paresthesies, hyperesihesie, 
hypertension arteridtte,^^ 
troubles digestifs^ 

Antisepsie locale 

Prophylaxie antitetanique 
Serotherapie specifique 
Traitement symptomatique 

Hymenopteres : 

abeilles, guepes, 
frelons 

Signes lo&ud^ei»Tneme, 
oedeme, douleur 
Accidents^^stemiques 
allergiques Qes plus 
frequents) : oedeme de Quincke, 
bronchospasme, collapsus 
Accidents systemiques 
toxiques (> 100 piqures) : 
troubles digestifs, 
encephalopathie, hemolyse, 
rhabdomyolyse, necrose 
tubulaire renale 

Localement : extraction 
de l’aiguillon, desinfection, 
inactivation du venin 
(chaleur) 

Accidents allergiques : 
adrenaline, en cas de choc ; 
corticoi'des, remplissage 
vasculaire 

Accidents toxiques : 
traitement symptomatique 

Scorpions exotiques 

Signes locaux (douleurs, 
phlyctenes, oedeme) 

Signes neurologiques (angoisse, 
cephalees, coma, convulsions) 
Signes digestifs. 

Troubles hemodynamiques. 
Troubles de la conduction 
et de l’excitabilite cardiaques. 
Hypersecretion exocrine. 
Fasciculations, myoclonies. 
Pancreatite 

Antisepsie locale 

Prophylaxie antitetanique 
Serotherapie specifique 
(10 a 50 ml) 

Traitement symptomatique 

Scorpions fran^ais 
metropolitains 

Effets locaux minimes 

Symptomatique 
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Tableau 196. — Intoxications par animaux uenimeux. (suite) 


ESPfcCE 

SIGNES CUNIQUES 

TRAITEMENT 

Serpents d’ Europe : 

1. Vipera aspis : 75 cm, 
tete triangulaire, 
crochets ecartes 

d’l cm ; 

pupilles verticales, 
pas de plaques 
sur la tete, 
mais ecailles. 

Centre et Sud 
de la France 

2. Vipera berus : 

65 a 70 cm, 
trois plaques 
sur la tete. 

Nord de la Loire 

Localement : deux morsures 
crochets separes de 1 cm 

En 15-30 minutes : oedeme dur, 
douloureux, donnant issue 
a une serosite sanglante ; 
extension frequente 
de 1’ oedeme qui peut atteindre 
tout un membre et le depasser 
Signes generaux (inconstants) : 
hypotension arterielle, 
tachycardie, vomissements, 
diarrhee pouvant evoluer 
vers le collapsus 

Mise au repos. 

Enlever les garrots 
eventuels (bijoux). 

Pas de pose de garrot, 
pas d’incision, 
pas d’aspiration, 
pas de cauterisation. 
Antisepsie locale. 

Prophylaxie antitetanique 
Traitement specif ique 
par serum antivenimeux 
specifique (Viperfav), 
par voie IV, si oedeme 
extensif ou signes 
d’envenimation 
systemique 
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VI. AFFECTIONS DUES AUX AGENTS 
PHYSIQUES 


CHALEUR 

Certaines des affections induites par le travail en ambiance chaude et par 
1’exposition aux rayonnements thermiques sont indemnisables au titre des 
tableaux n° 58, 71 et 71 bis des maladies professionnelles dans le regime general 
de la securite sociale. 


Diagnostic 

La chaleur est generatrice : 

1. De crampes musculaires, d’une sensation d’epuisement, de ver- 
tiges et de cephalees ; rhabdomyolyse a l’effort. 

2. D’insolation : hyperthermie, cephalees, collapsus, insuffisance 
renale, mort par hemorragie cerebrale. 

3. L’exposition repetee au rayonnement thermique est un facteur de 
risque de cataracte. 

4. Possibility de sequelles neurologiques severes. 


Traitement 

Transport en milieu frais, immersion dans Tea 
la temperature centrale atteigne 38 °C. Pas de 
salees si pression veineuse basse. 


[ froide jusqu’a ce que 
alants. Perfusions IV 


FROID 

L’hypothermie abaisse considerablement Ilf consommation d’oxygene de l’orga- 
nisme. Elle s’observe lors des immef^Pbs prolongees, dans certains comas 
toxiques, lors de sommeil en atmosphere froide. 

Diagnostic 

1. Au-dessous de 33 °C : perte de conscience, bradypnee, vasocons- 
triction cutanee, bradycardie sinusale, onde J a l’electrocardiogramme. 

2. Au-dessous de 28 °C : collapsus, risque de fibrillation ventriculaire. 

3. Au-dessous de 15 °C : hemorragies digestives, arret circulatoire. 


Traitement 

Bains chauds lors des hypothermies par immersion. Couverture 
d’amiante. Circulation extra-corporelle proposee en dessous de 25°. 


HYPERBARIE ET BAROTRAUMATISMES 

Travail sous pression lors de creusees de tunnels, plongee sous-marine, oxyge- 
notherapie hyperbare, exploration spatiale. Certaines des affections induites par 
le travail en milieu hyperbare sont indemnisables au titre du tableau n° 29 des 
maladies professionnelles dans le regime general de la securite sociale. 

Diagnostic 

1. Douleurs articulaires pendant la decompression. 

2. Embolies gazeuses. La symptomatologie depend de 1’organe 
qu’elles atteignent ; apparition, par ordre de gravite, de courbatures, de 
suffocation et de collapsus, d’atteintes neurologiques diverses (sco- 
tome scintillant, etat pseudo-ebrieux, vertige de Meniere, engourdisse- 
ment des membres et meme paraplegie). 
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3. Lesions auriculaires allant des bourdonnements d’oreille aux rup- 
tures de tympan. 

4. Augmentation de la pression partielle des gaz : 

a) Narcose azotee, lorsque la pressurisation a l’air est superieure a 
3 atmospheres. 

b) Intoxication par l’oxygene : paralysie respiratoire, effets neuro- 
toxiques, tremulations, anxiete, nausees, hallucinations auditives, 
acces lipothymiques et crises convulsives (habituelles lors d’inhalation 
d’oxygene pendant 30 minutes sous 4 atmospheres). 

c) Modification de la teneur en CO 2 : l’augmentation de la teneur en 
CO 2 majore la toxicite de l’oxygene et la narcose azotee ; les troubles 
dus a l’hypercapnie (somnolence, sueurs) surviennent a partir d’un 
taux de CO 2 dans l’atmosphere de l’ordre de 1,5 %. 

Traitement 

Embolies gazeuses par accidents de decompression (plongee sous- 
marine) : caisson hyperbare et decompression lente. 


MAL DES MONTAGNES 

1. Mai aigu des montagnes : du a la rarefaction de l’oxygene, hyperventilation 
(hypocapnie et alcalose) avec tachycardie, mafaise y cephalees et insomnie. 

2. Mai chronique des montagnes (syn : malkdie de Monge). II s’agit d’une sur- 
compensation a l’hypoxie : polyglobulie, augmentation de l’hematocrite, diminu- 
tion du volume plasmatique, hyperactiwte de la moelle osseuse avec 
hyperosteolyse. 

3. CEdeme pulmonaire : chez les^ujets demeurant 1 ou 2 jours au-dessus de 
3 000 m et aussi chez certains mqritagnards descendant a basse altitude. L’oedeme 
survient de 6 a 36 heures amresd’a^^ee. La montee ou la descente par paliers evi- 
tent cet accident. 


IRRADIATIONS 



Certaines des affections induites par l’exposition professionnelle a des rayonne- 
ments ionisants sont indemnisables au titre du tableau n° 6 des maladies profession- 
nelles dans le regime general de la securite sociale et n° 20 dans le regime agricole. 


I. IRRADIATION AIGUE GENERALISEE 

Trois circonstances : a) accidentelles (accidents de centrales nucleaires) ; 
b) militaires (bombardements d’Hiroshima et de Nagasaki) ; c) therapeutiques 
(notamment conditionnement des greffes de cellules souches hematopoi'etiques). 

Dose letale : 100 % pour 6,5 Gy, 50 % en 1 mois pour 4,50 Gy, 10 % en 3 mois 
pour 3 Gy (1 Gy = 100 rads, 1 rad = 100 ergs/g de matiere irradiee). 


Complications 

Erytheme ou brulures cutanees, mucite oro-pharyngee, vesicale, 
digestive (meteorisme avec vomissements et diarrhee), sialose, paroti- 
dite aigue, pneumopathie aigue interstitielle, hepatite cytoljdique, 
maladie veino-occlusive du foie, myocardiopathie, signes hemorra- 
giques, aplasie medullaire, alopecie. 


Traitement 

1. Accident de centrales : prevention de la fixation d’isotopes d’iode par 
les populations eventuellement contaminees par comprimes d’iodure de 
potassium (1 comprime de 100 mg). Decontamination (peau, vetements). 
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2. Greffe de moelle osseuse si irradiation a doses letaies et pas de 
lesion viscerale majeure (brulures, lesions pulmonaires...). 

//. IRRADIATIONS LOCALISEES OU REPETEES 

Produites principalement lors de traitements radiotherapiques. 

Complications 

Disparition de la spermatogenese, sterilite chez la femme, hypoplasie 
medullaire, ulcerations digestives, radiolesions cutanees, radiocancers, 
radioleucoses. 


ELECTROCUTIONS 

La gravite des lesions induites depend de la conductibilite (plus grande en 
contact avec 1’eau), de la zone de passage du courant (plus dangereux si les deux 
poles sont de part et d’autre du corps que s’il s’agit d’un pied et du sol par 
exemple), de la duree du contact, de l’intensite du courant ; un courant alternatif 
de 250 V peut etre fatal. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Les manifestations immediates : tetanisation avec possibility de 
fractures, necroses cutanees et profondes ; collapsus avec arret respi- 
ratoire, insuffisance coronarienne aigue, fibraafifcm ventriculaire. 

2. Les manifestations retardees : paraplegia nasque avec anesthesie 
durant 24 heures, convulsions, myosite traumatique (douleurs thora- 
ciques et scapulaires), infarctus du myocarde. 

Traitement 

1. Soustraire immediatement la victime au courant apres avoir coupe 
celui-ci ou apres protection des sauveteurs (gants de caoutchouc, linge 
epais et sec ou journaux). 

2. Prevention : emploi de gants de caoutchouc et de chaussures iso- 
lantes dans les travaux de circuits electriques. 


NOYADES 

1/5 des accidents mortels. Distinguer la syncope d’immersion sans inhalation 
d’eau de la noyade proprement dite. 

Diagnostic 

1. En eau douce : anoxie, inondation alveolaire, hemodilution, hemo- 
lyse massive, fibrillation ventriculaire. 

2. En eau de mer : anoxie, hemoconcentration avec hypervolemie et 
oedeme pulmonaire, puis rapidement collapsus et bradycardie extreme. 

Traitement 

1. Syncope d’immersion : soustraire du milieu aquatique le plus vite 
possible et entreprendre massage cardiaque externe, respiration 
assistee, rechauffement. 

2. Noyade vraie : evacuation de l’encombrement oro-pharynge par posi- 
tion tete en bas, intubation tracheale, aspiration bronchique puis ventila- 
tion assistee, massage cardiaque externe, defibrillation si necessaire. 


Reanimation 

par B. Plaud 


TRANSPORT DES MALADES EN DETRESSE 

Tout malade ou blesse en etat de detresse respiratoire, circulatoire, chirurgi- 
cale ou neurologique peut etre transports dans un service de reanimation, par les 
services d’aide medicale urgente. 

Selon les cas, le transfert est dit primaire s’il concerne un sujet en situation 
d’urgence vitale en dehors d’un etablissement de soins (voie publique, domicile 
notamment). II est dit secondaire si un sujet en detresse vitale est dans un etablis- 
sement de soins doit etre transfere dans un autre etablissement. 


I. TRANSFERT PRIMAIRE 


Chaque departement dispose d’un centre # d’appel pour les urgences, dit 
centre 15. La regulation medicalisee des appelkpermet une adequation des 
moyens mis en oeuvre : medecin, ambulance unite mobile hospitaliere d’un 

service mobile d’urgence et de reanimation (SMUR). Le SMUR assure en perma- 
nence une prise en charge medicalisee eUdans qri delai court des urgences vitales. 
II repond a la conception frangaise de «M’hopital qui se deplace vers le sujet », a 
l’oppose de celle qui prevaut en Amerique du Nord ou c’est « le sujet qui va vers 
l’hopital ». 

Le centre 15 peut etre appele des particuliers. II collabore avec les pompiers 
qui interviennent en premier secours sur les accidents ou incidents mettant en 
cause des personnes sur lat route^la voie publique, dans les lieux publics ou prives. 



Le transfert (routier ou aerien) est assure par les memes equipes, mais a l’ini- 
tiative du corps medical en charge du patient en detresse, et avec l’accord du ser- 
vice medical destinataire. 


III. NOUVEAU-NES ET PETITS ENFANTS 

Le transport des nouveau-nes et des petits enfants en detresse vitale est gene- 
ralement assure par des equipes specialisees (SMUR pediatriques). Ces equipes 
sont tantot autonomes (cas de Paris et la region parisienne), tantot dependantes 
d’un service de neonatologie de CHU (cas general en province), ou parfois ratta- 
chees a un SMUR « adulte ». Les modalites d’appel sont identiques aux prece- 
dentes, selon qu’il s’agit d’un transfert « primaire » ou « secondaire ». 

Voir Conduite a tenir en presence d’un nouveau-ne en detresse vitale, p. 1415. 


ETATS DE CHOC 

Etat circulatoire dans lequel la perfusion tissulaire est insuffisante. 

1 . Cardiogenique : infarctus du myocarde, embolie pulmonaire massive, tam- 
ponnade, troubles du rythme majeurs. 

2. Hypovolemique : hemorragies, brulures etendues, deshydratation majeure 
par vomissements, diarrhee, deshydratation aigue du nourrisson. 

3. Infectieux : septicemies a bacilles Gram negatif, par liberation d’endotoxines 
(voir Choc infectieux, p. 763) ou d’exotoxines staphylococciques (voir Choc exo- 
toxinique staphylococcique, p. 762). 
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4. Divers : choc anaphylactique (voir p. 1287), anesthesie, section medullaire, 
lesions intestinales occlusives ou ischemiques, rhabdomyolyse aigue (syndrome 
de Bywaters) et hemolyse aigue massives, electrocution, hypothermie, noyade. 

Diagnostic 

1. Chute de la pression arterielle maximale au-dessous de 80 mmHg 
(en fait varie avec l’etat tensionnel anterieur et les mecanismes de 
compensation). 

2. Stade initial de bas debit cardiaque : baisse de la diurese, tachy- 
cardie, baisse de la pression arterielle, baisse de la temperature 
cutanee. 

3. Stade de choc confirme : debit urinaire inferieur a 20 ml/h, peau 
froide, moite et marbree, troubles psychiques, acidose metabolique, par- 
fois syndrome hemorragique (coagulation intravasculaire disseminee). 

4. Diagnostic etiologique : valeur du frisson pour le diagnostic de 
choc septique, de la douleur pour l’infarctus du myocarde. Chez le 
vieillard et le nourrisson une augmentation des pertes insensibles peut 
etre a l’origine d’un choc. 

Explorations 

1. Electrocardiogramme (infarctus du myocarde, troubles du 
rythme). 

2. Radiographie du thorax (cedeme pulmonaire associe). 

3. Hemogramme (hemorragies). 

4. Gaz du sang (hypoxemie et hypocapme,ctems l’embolie pulmonaire). 

5. Hemocultures (choc septique). J 

6. L’echocardiographie au lit du malade oriente vers l’origine cardio- 
genique ou non du choc, et, dans la^premiere eventualite, precise si 
l’atteinte cardiaque observes Concerne le pericarde (tamponnade), le 
myocarde (infarctus ou cardiomyopathie) ou les valves. 

7. Catheterisme au lit du majade par sonde de Swan Ganz et ponction 
arterielle permettant de mesurer de fa^on repetee les pressions de rem- 
plissage, le debit cardiaque, les resistances arterielles systemiques et 
pulmonaires. 

Traitement 

Guide en permanence par la surveillance hemodynamique et electro- 
cardioscopique ainsi que par la surveillance de la diurese horaire 
recueillie par sonde vesicale. 

1. Remplissage vasculaire. II est parfois necessaire d’obtenir une 
pression capillaire pulmonaire de 15 a 18 mmHg pour normaliser le 
debit cardiaque. 

2. Vasopresseurs : dopamine, dobutamine, parfois associees. Adre- 
naline. 

3. Traitement etiologique essentiel. 


REANIMATION 
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Tableau 197. — Reanimation en cas d’atteinte d’une fonction vitale. (suite) 
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TRAITEMENT 

Apport de cristalloYdes et colloides 
(voir Succedanes du plasma, p. 288) 

Apports hydriques 

Regime desode ; diuretiques 

Restriction hydrosodee ; diuretiques ; 

tonicardiaques si insuffisance cardiaque 

EXAMENS DE LABORATOIRE UTILES 

Protides, hematocrite, natremie, 
kaliemie, glycemie, osmolarite 
du plasma et des urines, ionogramme 
urinaire, calcemie 
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FONCTION VITALE 

L’equilibre hydro- 
electrolytique 
(voir Chapitre 
Principaux troubles 
hydro- 

electrolytiques 

ae i aauite pp. oi i 
et suivantes) 




Gynecologie 

par A. Gompel 


LEUCORRHEES 

Ecoulement non sanglant provenant des cavites genitales. 

Diagnostic 

1. L’hyperdesquamation physiologique engendre une leucorrhee 
blanche sans signe inflammatoire ne necessitant aucun traitement. 

2. Seules les infections vulvo-vaginales (voir ci-dessous) donnent des 
signes inflammatoires : demangeaisons, sensations de brulure, dyspa- 
reunie, troubles urinaires. 

3. Les leucorrhees cervicales sont plus glaireuses et moins liquides, 
non irritantes sauf en cas de vaginite assdtiee. Principales causes : cer- 
vicite, ectopie, ectropion, polype du col, ulceration venerienne, virale, 
cancer du col. 

4. Les leucorrhees d’origine coraoVeale et tubaire ont un aspect 
d’hydrorrhee ou debacle liquide. Pni^Cipales causes : fibromyomes ute- 
rins, cancer du corps uterin, hy^j'^alpinx, cancer de la trompe. 

INFECTIONS VULVO-VAGINALES 

Syn : vulvo-vaginite^ 

/. FEMME ADULTE 


Diagnostic 

1. L’aspect des leucorrhees a une valeur d’orientation : 

a) leucorrhees blanches, caillebottees en cas de candidose vaginale ; 

b) abondantes, malodorantes, et spumeuses en cas de vaginite a Tri- 
chomonas ; 

c) abondantes, fluides et malodorantes en cas de vaginite bacte- 
rienne ( Gardnerella vaginalis , mycoplasmes, germes anaerobies). 

2. Une vulvite avec enduit pultace evoque une mycose. 

3. Une vaginite a paroi vaginale rouge et saignant facilement evoque 
le Trichomonas. 

4. L’infection peut etre localisee : vesicules rapidement erodees 
d’herpes, furoncle d’une grande levre, petite tumefaction blanche et en 
relief d’un condylome vulvaire ou enduit blanchatre et irregulier des 
parois vaginales d’un condylome vaginal. 

5. Chercher une infection annexielle associee (douleurs pelviennes 
spontanees et provoquees, metrorragies), des signes d’infection uri- 
naire, une adenopathie inguinale. 

6. Preciser les circonstances declenchantes : contact sexuel, signes 
urinaires chez le partenaire, voyage, traitement antibiotique, piscine. 
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Explorations 

1. L’examen microscopique direct des secretions a l’etat frais permet 
de distinguer les secretions vaginales physiologiques (cellules vagi- 
nales normales, bacille de Doderlein), meme excessives, de celles qui 
presentent une anomalie. II permet le diagnostic rapide des infections 
a Candida, a Gardnerella et a Trichomonas. 

2. ^identification precise du (ou des) germe(s) responsable(s) releve 
de la culture : levures pathogenes, Gardnerella vaginalis , mycoplasmes, 
gonocoque, Chlamydiae trachomatis , germes anaerobies. 

3. Serodiagnostics du VIH et de l’hepatite B s’il y a des contacts 
sexuels multiples et serologie de la syphilis en cas de lesion ulceree. 


Traitement 

1. Vaginite mycosique 

a) Premier episode : traitement local par ovules d’econazole, micona- 
zole (contre-indique si AVK), fenticonazole, a raison d’l ovule/j pendant 
une semaine. 

b) Formes recidivantes : rechercher les facteurs favorisants, se baser 
sur la sensibilite in vitro aux antifongiques (mycogramme). Le traite- 
ment local et par voie orale (patiente et partenaire) repose sur l’ampho- 
tericine B, a raison de 4 a 6 capsules/j ou 3 cuilleres a dessert/j de 
solution buvable, pendant 12 a 15 jours, e^^^Snent local pendant 
3 semaines. 

2. Vaginite a Trichomonas 

Traitement du couple : a) cure miiifiiT^Jfar secnidazole, 1 sachet per 

os ou metronidazole 2 g per os eirlt^e prise, a renouveler 15 a 20 jours 
apres ; b) ou traitement pr^ipnge jiar metronidazole, 1 g/jour pendant 

tme a un traitement local par ovules 


kps). Rapports sexuels proteges durant la 


15 a 20 jours, associe che 
(1 ovule le soir pendant 
duree du traitement. 

3. Vaginite gonococcique 

Traitement systematique du ou des partenaire(s) sexuel(s). Actuelle- 
ment, les traitements courts sont recommandes pour les infections non 
compliquees (genitales ou extragenitales) : ofloxacine 400 mg per os en 
une prise, pefloxacine 800 mg per os en une prise, ceftriaxome 500 mg 
IM une seule injection, spectinomycine 2 g en IM une seule injection. 

4. Vaginoses bacteriennes ( Gardnerella ou germes anaerobies) 

Elies repondent generalement au secnidazole 1 sachet per os ou au 
metronidazole per os ou localement pour une duree de 7 a 10 jours. En 
cas de presence de mycoplasmes, on associe un traitement par cyclines 
ou macrolides en fonction de Fantibiogramme. Le traitement du parte- 
naire est recommande. 


II. FEMME AGEE 


Diagnostic 

1. L’atrophie menopausique expose essentiellement aux infections a 
pyogenes banals et peut etre une cause de saignements locaux. 

2. Verifier que l’infection n’est pas d’origine uterine (pyometrie) et en 
rapport avec un cancer de Fendometre. 
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Traitement 

(Estrogenique local (0,5 mg d’oestriol 3 fois/semaine) pendant 1 mois 
complete par le traitement anti-infectieux local. 

III. PETITE FILLE 

1. Les vulvites isolees sont gueries par de simples precautions 
d’hygiene : toilette quotidienne ou biquotidienne bien faite, port de 
linge de coton, sechage apres chaque miction. 

2. Les vaginites sont le plus souvent dues a des germes non speci- 
fiques et leur traitement releve alors d’une antibiotherapie par voie 
generate (amoxicilline pendant 8 jours). Les germes specifiques sont en 
cause dans moins de 10 % des cas ; un traitement adapte doit alors etre 
propose et l’origine de la contamination recherchee. 

3. Une vulvovaginite persistante de la petite fille peut etre le fait d’un 
corps etranger intra-vaginal. Une symptomatologie vulvaire persistante 
doit faire eliminer une cause urinaire et/ou anale (oxyurose). 

4. Tout ecoulement vulvaire prolonge, a fortiori s’il est associe a une 
tumefaction vulvaire, doit faire rechercher une affection tumorale 
(biopsie). 


BARTHOLIN ITE 

L’infection des glandes de Bartholin peut 
gonocoque. 


Diagnostic 

Tumefaction 


allongee, inflai 


mmatoire, 


a des pyogenes banals ou au 


douloureuse, deformant la 


partie posterieure d’une grande levre. Syndrome general infectieux peu 
frequent. ^ 


generate typ 


Traitement 

Antibiotherapie generate type ampicilline ou adaptee au germe, asso- 
ciee aux anti-inflammatoires. En cas d’echec, de recidive ou de persis- 
tance d’un kyste residuel : soit drainage par marsupialisation, soit 
extirpation chirurgicale de la glande ou du kyste. 


PRURIT VULVAIRE 

Qu’il soit interne ou externe, avec recrudescence vesperale frequente, il incite 
a un examen local et general soigneux. 

Principales causes 

1. Dermatoses : maladie de Bowen et maladie de Paget vulvaire, can- 
cers vulvaires invasifs, lichen sclero-atrophique, psoriasis vulvaire. 

2. Infections vulvo-vaginales : mycose a Candida , phtiriase a localisa- 
tion pubienne. 

3. Affections iatrogenes par abus de savons liquides et de detergents, 
une corticotherapie pouvant majorer ou faire recidiver une candidose. 

A.Allergie aux textiles artificiels, sels de bains et bains moussants, 
deodorants locaux, lessives. 

5. Maladies endocriniennes et metaboliques : diabete (dans ce cas, 
penser a une mycose). L’insuffisance ovarienne avec atrophie vulvo- 
vaginale n’est pas une cause de prurit en elle-meme ; il faut chercher 
une cause organique associee (infection, lichen). 
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6. Prurit « sine materia », diagnostic a n’admettre qu’avec prudence. 
Dans ce cas, traiter par exclusion de tout facteur irritant local, pom- 
made Aloplastine et sedatif faible le soir au coucher. 


LICHENS VULVAIRES 

On distingue trois entites differentes, dont le diagnostic repose sur une confron- 
tation anatomoclinique apres biopsie vulvaire. 

I. LICHENIFICATION VULVAIRE 

Syn : Lichen chronique simplex. 

Diagnostic 

1. Hyperplasie sans dysplasie, resultant d’un prurit vulvaire ancien 
sans cause definie, et d’un cercle vicieux prurit-grattage-lichenification. 

2. Depister d’eventuelles sensibilisations a des produits appliques sur 
la vulve (epitests cutanes d’allergologie dermatologique de contact). 


Traitement 

Eviction des produits irritants et prise en charge psychologique. 

II. LICHEN PLAN ET LICHEN EROSIF GENITAL 

L’atteinte vulvaire traduit souvent la localisation vulvaire d’un lichen plan 
cutane (voir p. 1039). 


Diagnostic 

1 . le lichen plan se manifeste par uh pruiit vulvaire et la presence de 
papules. L’evolution est favorable sous traitement. 

2. L’atteinte erosive (lichen erosif genital) est tres douloureuse, par- 
fois bipolaire (oro-genitale). L’evolution est chronique, sans tendance a 
la guerison spontanee (risque de synechies vaginales et de transforma- 
tion carcinomateuse). 


Exploration 

L’histologie est necessaire au diagnostic. 


Traitement 

1. En cas de lichen plan, corticoides locaux. 

2. En cas d’atteinte erosive, corticoides locaux et/ou generaux, immu- 
nosuppresseurs, retino'fdes, chirurgie. 

III. LICHEN SCLEREUX VULVAIRE 

L’atteinte genitale de ce processus dysimmunitaire se voit a tout age et dans 
les deux sexes. 


Diagnostic 

1. Prurit intense, erythro-leucoplasie, nacree, brillante, parfois 
hemorragique, fissuraire, ulceree. 

2. Les reliefs peuvent etre modifies avec stenose et kraurosis. 

3. Le plus souvent isolee, elle peut etre associee a une atteinte 
cutanee perineale, ou perineo-anale, ou a distance. 

Explorations 

La biopsie affirme le diagnostic. 
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Traitement 

Repose sur les dermocorticoi'des et une surveillance reguliere a vie. 
En l’absence de traitement, le risque est revolution vers le carcinome. 


LESIONS VULVAIRES A PAPILLOMAVIRUS 


I. CONDYLOMES ACUMINES OU EXOPHYTIQUES 

Resultent d’infections a papillomavirus non oncogenes (HPV 6, 11, 42). Peuvent 
s ’observer a tout age. 

Diagnostic 

Les lesions, occupant le versant cutane ou muqueux de la vulve sont 
toujours benignes. 


Traitement 

1. Applications locales de podophylline, 5-fluorouracile, imiquimod. 

2. Injections intra-lesionnelles d’interferon. 

3. Azote liquide, electrocoagulation, laser CO 2 . 


II. PAPILLOMAVIRUS ONCOGENES 

Les virus oncogenes (HPV 16, 18, 45, 56) engendrent des lesions de dysplasie 
severe (neoplasie intra-epitheliale vulvaire ou VIN 3), On reconnait trois entites cli- 
niques : 

1. La papulose boweno'ide : chez la femme4**urag- Papules acidophiles parfois pig- 
mentees et plurifocales. Le risque de transformation est faible. 

2. La papulose boweno'ide extensive : etendue a une large surface vulvaire ou 
perineo-anale. Elle touche la femme jeune immunodeprimee. Le risque de transfor- 
mation est demontre. 

3. La maladie de Bowen vulupire : femme de plus de 50 ans. II s’agit de plaques 
uniques ou confluentes, erythroplasiques, parfois leucokeratosiques. Le risque de 
transformation est reel^ 


Diagnostic 

Le prurit est le symptome le plus souvent associe. Toutefois, 40 % 
environ des patientes ne presentent aucune symptomatologie. 


Explorations 

1. La biopsie de toute lesion suspecte est necessaire au diagnostic et 
permet de mettre en evidence un envahissement. 

2. Un examen complet du col et du vagin doit etre systematiquement 
realise, associe a une cytologie cervico-vaginale (neoplasie intra-epithe- 
liale cervicale associee dans 30 % des cas). 


Traitement 

1. Curatif : depend du risque d’envahissement, de la symptomato- 
logie, de Lage de la patiente et de la distribution des lesions. La vulvec- 
tomie totale a laisse la place a la vaporisation au laser CO 2 ou a la 
vulvectomie partielle sous couvert d’un suivi a long terme compte tenu 
des taux de recidive. 

2. Preventif : une prevention partielle est actuellement possible par 
la vaccination anti-HPV vis-a-vis de quatre types de virus, les HPV 16, 
18, 6 et 10. Elle est recommandee par la Haute autorite de sante chez 
les filles de 14-25 ans avant les premiers rapports et comporte trois 
injections. 
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MALADIE DE PAGET VULVAIRE 

Localisation extra-mammaire de la maladie de Paget du sein : voir p. 1076. 


CANCER DE LA VULVE 

Represente 5 a 10 % des cancers genitaux feminins. Atteint surtout des femmes 
agees. II peut se developper sur une vulve dystrophique (Lichen sclereux vulvaire, 
voir p. 1334) ou saine. 

C’est un cancer epidermoide dans 90 % des cas. Les melano-carcinomes et les 
sarcomes ont un pronostic redoutable. Les epitheliomas baso-cellulaires ont un 
excellent pronostic et les adenocarcinomes un pronostic intermediate. 

Diagnostic 

Le prurit est revelateur. Les pertes purulentes ou sanglantes et les 
douleurs sont plus tardives. Les lesions peuvent etre bourgeonnantes, 
infiltrantes ou mixtes. 


Explorations 

1. Le diagnostic de certitude est apporte par la biopsie avec examen 
anatomopathologique. 

2. Le diagnostic d’extension repose sur 1’examen clinique (extension 
locale ou a distance, adenopathies inguino-crurales). 


ide (vulvectomie par- 
ie inguinale homo- ou 


Traitement 

1. Essentiellement chirurgical, depend 

tielle ou totale associee a une lymphade 
bilaterale). ^ 

2. La radiotherapie peut etre isole^cn^z les patientes inoperables ou 
associee a la chirurgie et/ou a la chimiotherapie dans les formes eten- 
dues et/ou recidives. a. 



TUMEURS BENIGNE 


NESDU 


VAGIN 


1. Les kystes du vagin sont des kystes embryonnaires du canal de Gartner ou 
des restes mulleriens. Les kystes retentionnels secondaires a un traumatisme obs- 
tetrical siegent plutot dans la partie posterieure et basse du vagin. 

2. Les tumeurs pleines regroupent les fibromes, les adenomyomes, localisation 
vaginale d’une endometriose caracterisee par une petite tumefaction bleutee 
douloureuse. 


ETATS PRE-CANCEREUX DU VAGIN 

1. Neoplasie intra-epitheliale du vagin : observee generalement chez des 
patientes ayant subi une conisation du col ou une hysterectomie pour une neo- 
plasie intra-epitheliale, elle est detectee par la cytologie cervico-vaginale. Le dia- 
gnostic est confirme par les biopsies dirigees au colposcope. Le traitement repose 
sur l’exerese chirurgicale. 

2. Adenose vaginale : elle se caracterise par la presence d’un epithelium de type 
endocervical au niveau du vagin. Elle est retrouvee chez 35 % des patientes expo- 
sees au diethylstilbcestrol in utero (voir p. 263). Elle ne cause aucun symptome, ne 
necessite pas de traitement, mais une surveillance annuelle par frottis. 


TUMEURS MALIGNES DU VAGIN 

Tres rares (1 a 3 % des cancers affectant les organes genitaux feminins). Sur- 
viennent chez les femmes agees. Les plus frequents sont des cancers epidermoi'des 
viro-induits (papilloma virus humain, HPV). Les adenocarcinomes, de meilleur pro- 
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nostic sont plus rares, surtout observes chez les femmes exposees au distibene in 
utero. II peut s’agir d’epitheliomas glandulaires metastatiques : metastases de 
cancer de l’endometre, de la trompe, de l’ovaire. 

Diagnostic 

Generalement tardif (conditions anatomiques, patientes agees, lesion 
masquee par la valve du speculum). Y penser chez une femme presen- 
tant des metrorragies post-menopausiques ; une dyspareunie, eventuel- 
lement des leucorrhees. 

Explorations 

Examen local soigneux est complete par des frottis cervico-vaginaux 
et une colposcopie pour orienter la biopsie. 

Traitement 

Radiotherapie externe combinee a la curietherapie et la chirurgie 
pour le traitement des cancers epidermoides, chirurgical dans le cas 
d’un adenocarcinome. 

PROLAPSUS GENITAUX 

La ptose des quatre elements anatomiques (cystocele, rectocele, hysterocele et 
elytrocele) peut revetir trois stades : stade 1, nexlepassant pas le tiers inferieur 
du vagin ; stade 2, visible a la vulve ; stade 3, epteraarisation. 

Diagnostic 

1. Sensation de pesanteur sus-mltiy^rie, douleurs ou endolorisse- 
ment a irradiation lombaire, troubdetlors des rapports sexuels, irrita- 
tions, pertes anormales, constatation d’une « boule » lors de la toilette. 

2. Faire preciser par la p^tmnte la nature de sa plainte, ses antece- 
dents surtout obstetra£aiix (nombre de grossesses, nombre d’accou- 
chements, poids de naissance des enfants, expulsions rapides, 
episiotomies, dechiruresT^erineales, extractions instrumentales, revi- 
sions uterines), l’age de la menopause et le traitement eventuel. 

3. Rechercher une incontinence urinaire d’effort ou latente associee, 
pouvant etre demasquee par un geste chirurgical. 

4. L’examen clinique doit explorer la statique pelvienne spontanee et 
lors d’un effort de poussee ; l’examen au speculum permet de tester la 
mobilite du col et sa ptose potentielle lors d’une traction douce et 
l’exploration d’avant en arriere des quatre parametres de la ptose (cys- 
tocele, rectocele, hysterocele et elytrocele) ; le toucher vaginal precise 
le volume uterin, recherche une masse annexielle ou du cul-de-sac de 
Douglas, evalue la tonicite des releveurs. Evaluer la fonction sphincte- 
rienne (manoeuvre de Bonney, toucher rectal). 

Explorations 

1. Frottis cervico-vaginaux, prelevements bacteriologiques, examen 
cytobacteriologique des urines. 

2. Colpocystogramme : c’est l’examen de reference, mais compte 
tenu de sa complexite il est reserve par beaucoup d’auteurs aux pro- 
lapsus recidives ; cystographie de profil, defecographie. 

3. Echographie pelvienne : precise le volume uterin, l’etat des 
annexes. 

4. Explorations neuromusculaires et urodynamique. 
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Traitement 

1. La prise en charge fonctionnelle (reeducation perineale manuelle, 
par electrostimulation ou bio-feedback : voir Reeducation vesico-sphinc- 
terienne, p. 310) peut procurer un resultat satisfaisant et retarder un acte 
chirurgical. 

2. La pose ou l’injection de dispositifs sclerosants autour de 1’uretre 
peut se faire sous anesthesie locale (voir p. 908). 

3. Les techniques chirurgicales proposees tendent a reconstituer une 
anatomie fonctionnelle satisfaisante du plancher pelvien. II existe plu- 
sieurs techniques. II peut s’agir de promonto-fixation, cystopexie, plica- 
tures sous-uretrales..., associees eventuellement a une cure de 
rectocele ou de cystocele. 

4. Une solution radicale de fermeture vaginale peut etre proposee aux 
femmes agees si l’exteriorisation est marquee et la brievete de l’interven- 
tion souhaitable en raison du terrain. Chez la femme agee, le recours au 
pessaire peut etre propose si l’intervention n’est pas possible. 


CERVICITES 

On distingue : 

1. Les cervicites specifiques d’origine bacterienne relevent d’un traitement anti- 
infectieux local et/ou general adapte au germe (voir Vagkiite, p. 1331). 

2. Les cervicites aspecifiques, etat inflammatoire chronique, sont le plus sou- 
vent liees a une hypoestrogenie, un col cicatricl^^^s facteurs irritatifs locaux 


(sterilet, diaphragmes vaginaux congenitaux oj 
cience immunitaire, une adenose ou une ecj 



pessaire), un etat de defi- 
ngenitale. 


Diagnostic 

Leucorrhees glaireuses. Le c^\^t rouge et saigne au moindre 
contact. La glaire cervicale perd sa limpidite et sa transparence. 

Traitement 

Anti-infectieux locaux en cures courtes repetees associes a un traite- 
ment trophique local prolonge en discontinu. Controler le frottis dans 
un delai de 3 mois : en cas d’etat inflammatoire persistant, envisager un 
controle colposcopique. 


ETATS PRE-CANCEREUX DU COL UTERIN 

Les lesions intra-epitheliales (neoplasie intra-epitheliale cervicale ou CIN) sont 
frequentes (3 a 10 % des femmes) et asymptomatiques. 

Les facteurs de risque sont la precocite des premiers rapports sexuels, le 
nombre eleve de partenaires sexuels, le tabagisme, la pilule. Le role primordial du 
papilloma virus humain (HPV) dans l’etiologie du cancer du col uterin est 
demontre. Ce sont les types oncogenes (HPV 16, 18, 45, 56) qui sont associes au 
cancer, alors que les types non oncogenes (HPV 6, 11, 42) sont responsables de 
lesions condylomateuses benignes (voir p. 1335). La neoplasie intra-epitheliale cer- 
vicale peut regresser ou persister et eventuellement progresser. Ce risque depend 
du grade histologique, de la presence d’HPV oncogenes et de l’age de la patiente. 

On distingue les lesions bien differenciees ou les atypies cellulaires restent loca- 
lisees au tiers inferieur de l’epithelium (CIN de grade I), celles ou les atypies 
remontent jusqu’a la moitie de l’epithelium (CIN de grade II) et les cas d’atypies 
remontant sur toute la hauteur de l’epithelium (CIN de grade III). 

Diagnostic 

1. Depistage par le frottis cervico-vaginal systematique. Si les deux 
premiers prelevements realises a un an d’intervalle sont normaux, il est 
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consensuel d’effectuer une cytologie de controle tous les 3 ans en 
l’absence de facteurs de risque. La detection et l’identification d’un 
papillomavirus humain ne peuvent etre utilisees comme un test de 
depistage. La valeur predictive negative de ce test est faible et le rap- 
port cout-efficacite trop eleve. 

2. Diagnostic base sur les biopsies dirigees au colposcope. La neo- 
plasie intra-epitheliale cervicale est caracterisee par des anomalies cel- 
lulaires et architecturales, avec des perturbations de la differenciation 
cellulaire et un manque de maturation des cellules basales jusqu’a la 
surface, sans envahissement du stroma. 

Traitement 

1. Les neoplasies intra-epitheliales de grade I (CIN I) progressent dans 
moins de 30 % des cas, persistent dans 20 a 30 % des cas et regressent 
dans au moins 40 % des cas. Beaucoup preferent done les suivre par des 
colposcopies pendant un certain temps, surtout si la jonction squamocy- 
lindrique est visible. Un traitement antiseptique local prolonge eventuelle- 
ment associe a un traitement trophique local est alors indique. D’autres 
proposent un traitement immediat (resection a l’anse diathermique ou 
vaporisation au laser) sous couvert d’une surveillance reguliere. 

2. En l’absence de traitement, les CIN II e^tes CIN III progressent dans 
environ 60 % des cas. Ces lesions doiyent etre traitees en fonction de 
leur taille et de leur localisation : une petite lesion avec jonction visible 
peut etre traitee par resection a l’atf^lkafethermique ; une lesion situee 
dans le canal a moins de 5 mm d^KcJfondeur peut etre traitee par mini- 
conisation a l’anse diathermique en ambulatoire ; si la jonction n’est 
pas visualisee, une conisation en milieu chirurgical est necessaire. 

3. Apres traitement physique du col, les patientes doivent etre sui- 
vies attentivement pendant 5 a 6 ans (frottis annuels et controle colpos- 
copique regulier). 

4. Prevention : vaccination anti-HPV (voir p. 353). 

CANCER DU COL UTERIN 

Represente 3 200 nouveaux cas/an et environ 900 deces, les deux tiers chez des 
femmes qui n’avaient pas eu de frottis dans les 4 ans precedents. Son incidence aug- 
mente progressivement a partir de l’age de 25 ans, avec un aplatissement de la courbe 
vers 50 ans. Les facteurs de risque sont les memes que ceux des etats pre-cancereux 
du col uterin (voir ci-dessus). II s’agit le plus souvent de carcinomes epidermoi'des dif- 
ferencies, voire tres matures keratinisants, ou indifferencies ; les adenocarcinomes ne 
constituent que 8 a 12 % des cas. Grace au depistage cytologique, les formes avancees 
regressent au profit du depistage des lesions pre-cancereuses. 

Le cancer infiltrant est defini par le franchissement de la lame basale. L’infiltration 
stromale debutante correspond au stade IA1 (< 1 mm) ; entre 1 et 5 mm, il s’agit du 
stade IA2, avec un risque metastatique a partir de 3 mm, puis on passe au stade IB. 
L’ extension se fait d’abord vers les structures de voisinage et les ganglions lympha- 
tiques pelviens puis vers les ganglions extra-pelviens et les visceres a distance. 

Diagnostic 

1. Souvent asymptomatique au debut de son evolution. Sinon, la 
metrorragie provoquee est le maTtre symptome. II peut s’agir egalement 
de metrorragies spontanees, de pertes muco-purulentes. Les douleurs 
pelviennes terebrantes sont associees a une extension avancee. 
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2. Le cancer epidermoide se presente sous forme bourgeonnante (ou 
ulcero-bourgeonnante) ou infiltrante (cancer debutant dans le canal 
endocervical donnant le classique col en barillet). 

Explorations 

1. Confirmation histologique par biopsie (dirigee sous controle col- 
poscopique dans les formes debutantes). 

2. L’extension est evaluee par l’examen clinique (touchers pelviens, 
speculum) de preference sous anesthesie generate, par une cystos- 
copie, indispensable a partir du stade IB. 

3. L’urographie intraveineuse permet d’apprecier les voies excre- 
trices. La tomodensitometrie evalue les ganglions lombo-aortiques. 
L’imagerie par resonance magnetique permet de mesurer avec preci- 
sion la tumeur. 

4. La coelioscopie a un interet diagnostique (etat des ganglions lym- 
phatiques pelviens et lombo-aortiques) et therapeutique (lympha- 
denectomie laparoscopique). 


Traitement 

1. Selon le stade : chirurgie (hysterectomie elargie abdominale, ope- 
ration de Wertheim, ou vaginale, operation dp Shauta, avec lympha- 
denectomie) et/ou a la radiotherapie (curiethet^pie et radiotherapie 
externe), la chimiotherapie ayant une place limitee. 

2. Chez les femmes jeunes desireuses de grossesse, si la lesion est 
limitee (< 3 mm) et en l’absence d’embolies lymphovasculaires, un trai- 
tement conservateur peut etre propose (conisation ou trachelectomie 
elargie). 

3. Les formes rebelles et le&f Recurrences pelviennes relevent de 

1’ exenteration pelvienne. / ^ 


SARCOMES DU COL UTERIN 


o L UTE1 


II s’agit de tumeurs tres rares. On distingue les sarcomes primitifs developpes 
aux depens du muscle ou de la muqueuse et l’envahissement cervical d’un sar- 
come du corps uterin. 


Diagnostic 

Aspect infiltrant, indure, puis ulcere des sarcomes musculaires et 
vasculaires. Aspect de polype du col qui recidive apres ablation (sar- 
come muqueux), ou d’emblee allure plus suspecte revelant soit un sar- 
come du chorion cytogene, soit un mulleroblastome, vu surtout chez la 
femme jeune. 


Explorations 

Biopsie avec examen anatomopathologique. 


Traitement 

Colpohysterectomie totale avec lymphadenectomie. Le pronostic est 
mauvais. 


HYPERPLASIE DE L’ENDOMETRE 

L’hyperplasie endometriale peut etre primitive ou secondaire a un dysfonction- 
nement ovarien : dysovulation avec insuffisance luteale en progesterone ou ano- 
vulation avec secretion cestrogenique isolee et elevee, surtout en post-puberte et 
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en pre-menopause. L’hypercestrogenie peut aussi etre la consequence d’un traite- 
ment oestrogenique sans adjonction de progestatif, ou exceptionnellement d’une 
tumeur ovarienne secretante. 

On distingue les hyperplasies simples, glandulokystiques et adenomateuses, et 
les hyperplasies atypiques caracterisees par l’existence d’anomalies cellulaires. 
Les hyperplasies atypiques peuvent etre considerees comme des dysplasies 
severes, avec un effet tres inconstant des traitements hormonaux progestatifs et 
evoluent dans pres de 30 % des cas vers un cancer invasif. 

Diagnostic 

Les menometrorragies constituent un signe d’appel essentiel. 


Explorations 

1. La rentabilite de la cytologie cervico-vaginale est tres faible, 
l’endometre desquamant peu. 

2. La cytologie endometriale n’est reellement informative que si elle 
montre des atypies cellulaires. 

3. La biopsie permet une etude histologique. Elle est effectuee au 
mieux sous controle hysteroscopique qui fournit un controle « panora- 
mique » de la cavite uterine et decele d’eventuelles lesions suspectes. 

4. L’echographie sus-pubienne et vaginale recherche un epaississement 
de la muqueuse et des lesions associees. Elle montre l’hypertrophie, metis 
le diagnostic d’hyperplasie releve de l’examen anatomopathologique. 

5. L’hysterographie est supplantee par l’hysteroscopie ambulatoire. 
L’hyperplasie diffuse y apparaTt comme une image en demi-teinte bor- 
dant toute la cavite uterine. jS? 

Traitement 

Les indications medicale§^k^%irurgicales doivent tenir compte de 


l’age, de la clinique et de 
1. Traitement medical. II 


histologie. 

it indique en premiere intention chez les 
femmes presentant une hyperplasie simple. II repose sur les progestatifs a 
action anti-gonadotrope nor-pregnanes ou pregnanes (21 jours/cycle, puis 
relais eventuel par 10 jours/cycle). Une alternative interessante est la pose 
d’un sterilet contenant du L-norgestrel, tres atrophiant sur l’endometre. 

2. Lorsqu’il s’agit d’une hyperplasie atypique, l’hysterectomie est le 
traitement de reference. 

3. En cas d’echec du traitement medical chez la femme desireuse de 
conserver son uterus, une resection hysteroscopique de l’endometre 
peut etre proposee (resection a l’anse diathermique ou coagulation 
avec electrodes a boule ou laser YAG). L’inconvenient de la methode 
est l’absence de controle histologique valable sur la totalite de la 
muqueuse uterine et la persistance de tissu endometrial dans les 
cornes uterines qui sera des lors difficile a surveiller. 


POLYPES UTERINS 

Les polypes fibreux sont des fibromes endocavitaires pediculises, les polypes 
muqueux ou glandulaires sont des dystrophies localisees de l’endometre. 

Diagnostic 

1. Hemorragies a type de metrorragies ou de menometrorragies ; il 
peut exister une dysmenorrhee ou des douleurs a type de colique 
expulsive. 
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2. L’examen peut etre normal ou percevoir un uterus augmente de 
volume ou porteur de myomes. 

3. Au speculum, un polype accouche par le col a l’aspect d’une petite 
tumeur framboisee. Explorer la cavite uterine a la recherche de lesions 
associees (polype, fibrome, cancer) et proceder a l’ablation par bistour- 
nage avec examen anatomopathologique du polype. 

Explorations 

1. Echographie vaginale : image arrondie, echogene au niveau de la 
ligne de vacuite. 

2. Hysteroscopie : elle assure le diagnostic (tumeur framboisee ou 
reguliere) et le traitement (curetage avec controle ou resection a l’anse 
diathermique) des polypes endocavitaires. 

3. Hysterographie : image de lacune arrondie ou ovalaire, unique ou 
multiple, visible de face et sur les cliches de profil. 

Traitement 

En cas d’hyperplasie muqueuse associee (voir Hyperplasie de l’endo- 
metre, ci-dessus). 

CANCER DE L’ENDOMETRE 

L’incidence annuelle est d’environ 20/100 000 en France, avec un pic de preva- 
lence vers Page de 59 ans. Le risque est double en cas d’antecedent familial de 
cancer de Fendometre et augmente en cas de cancer du sein, du colon ou de 
l’ovaire. Ces associations evoquent un syndrome dehynch (anomalies de repara- 
tion de l’ADN, voir Adenocarcinomes colorectaiix, p. 603). La nulliparite d’origine 
hormonale double le risque relatif et les longues periodes d’hypercestrogenie 
absolue ou relative ont une incidence notably (ovaires polykystiques non traites, 
inducteurs de P ovulation, pilule sequentielle, tumeurs de Povaire cestrogeno-secre- 
tantes, menopause tardive, obesite). It s agit le plus souvent d’adenocarcinomes 
(65 %), plus rarement de carCiripmes^aoenosquameux (5 %) ou a cellules claires 
(2 %), de sarcomes, d’adenocarcinomes papillaires sereux. 

Les patientes atteintes de cancers peu evolues, sans penetration du myometre 
ni extension au col, ont une survie a 5 ans voisine de 100 %. Pour le stade II avec 
extension basse, le taux de survie tombe a 50 % ; au stade III avec extension extra- 
uterine, la survie est de 15 %. 

Diagnostic 

1. Metrorragies pre- ou peri-menopausique, generalement sponta- 
nees et indolores. Plus rarement, leucorrhees traduisant une pyometrie 
ou douleurs pelviennes. 

2. A Pexamen, Puterus peut paraTtre normal ou augmente de volume. 
L’exploration des aires ganglionnaires, la palpation du foie, la 
recherche d’une ascite et Pexamen des seins sont systematiques. 

Explorations 

1. Cytologie cervico-vaginale, cytologie endometriale et biopsie 
d’endometre. 

2. L’hysteroscopie tend a remplacer Physterographie car elle peut 
etre faite le plus souvent en ambulatoire et permet de guider la biopsie. 
La tumeur est bourgeonnante, saignante, friable et plus rarement 
ulceree, crateriforme, localisee. 

3. L’echographie vaginale decele les lesions endocavitaires, evalue le 
degre d’infiltration du myometre sous-jacent et cherche des lesions 
associees. 
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4. L’imagerie par resonance magnetique occupe actuellement une 
place de choix dans revaluation de l’extension au myometre profond. 

Traitement 

1. La colpohysterectomie avec annexectomie bilaterale peut etre suf- 
fisante dans les formes non infiltrantes, eventuellement associee a une 
lymphadenectomie. En cas d’extension vers le col, il faut traiter comme 
un cancer du col. 

2. Les techniques d’irradiation utilisent la curietherapie intracavi- 
taire et l’irradiation externe ; on peut les employer en pre et/ou post- 
operatoire en fonction de la localisation et du stade. 

3. La chimiotherapie et surtout l’hormonotherapie progestative a doses 
importantes constituent un appoint utile dans les formes evoluees. 


SARCOMES DU CORPS UTERIN 

Represented moins de 5 % des tumeurs malignes uterines. Generalement deve- 
loppes aux depens des cellules du myometre. C’est un cancer de la femme adulte, 
peri- ou post-menopausique. Le pronostic, plutot mauvais, depend de l’activite 
mitotique de la tumeur. 


Diagnostic 

Metrorragies ; 


augmentation rapide d 


)ale de ’ 


/olum« 


e uterin. 


Explorations 

1. Hysterographie : distension globale de la cavite avec une image 
intra-cavitaire volumineuse, aux contours polycycliques, parcourue de 
sillons et a large base d’implantation. 

2. Hysteroscopie : biopsie dirigee. 


4: 




Traitement 

Hysterectomie totale^imple. Certaines etudes suggerent l’interet 
d’une radiotherapie complementaire associee. 


FIBROMES UTERINS 

Tumeurs benignes developpees aux depens du muscle uterin. Frequentes, sinon 
banales, chez les femmes de plus de 35 ans, elles ont tendance a regresser apres 
la menopause. 

Diagnostic 

1. Ils sont asymptomatiques dans 50 a 80 % des cas. 

2. Les menorragies constituent un signe extremement evocateur d’un 
fibromyome uterin sous-muqueux. 

3. Selon leur localisation, leur taille, on peut observer une augmenta- 
tion du volume de l’abdomen, une dysurie, des douleurs pelviennes a 
type de pesanteur ou des douleurs vives et lancinantes reliees aux com- 
plications (necrobiose aseptique). 

4. Chez la femme jeune, en fonction de leur volume, ils peuvent etre 
associes a une infertilite, et a une anomalie de la presentation lors de 
l’accouchement. 

5. A l’examen : uterus volumineux, plus ou moins regulier, truffe d’un 
ou plusieurs noyaux indolents faisant corps avec lui. Un myome sous- 
sereux pedicule peut avoir une certaine independance a regard de 
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1’uterus. Rarement, on retrouve a l’orifice cervical un polype fibreux en 
voie d’accouchement. 

Explorations 

1. L’echographie transabdominale et transvaginale (plus pertinente) 
est l’examen de reference pour le diagnostic. Le suivi echographique 
est inutile en cas de fibrome asymptomatique, l’examen clinique etant 
generalement suffisant. 

2. L’hysterographie n’est utile que dans un contexte d’infertilite. 

3. L’imagerie par resonance magnetique qui permet une cartographie 
precise peut etre interessante en pre-operatoire. 

4. L’hysteroscopie permet d’apprecier le retentissement intracavi- 
taire des fibromes sous-muqueux. 

Traitement 

1. Medical 

a) Les progestatifs (administres 10 jours/mois en periode premens- 
truelle) traitent uniquement les troubles fonctionnels uterins associes aux 
fibromes, c’est-a-dire les saignements dus a l’hyperplasie endometriale. 

b) Les analogues de la GnRH sont parfois prescrits en traitement adju- 
vant avant myomectomie chirurgicale, pour dimifiuer les saignements per- 
operatoires et corriger l’anemie. S’ils sont capalpl^s^ie reduire la taille des 
fibromes, ils n’ont qu’un effet symptomatique transitoire et leur utilisation 
ne doit pas etre prolongee du fait de leurs effets secondaires (bouffees de 
chaleur, atrophie vaginale, demineralisa^knyy" 5 ’ 

2. Chirurgical 

a) L’indication operatoire fait^Jrfejet d’un consensus en cas de 
fibrome sous-sereux pedicul^ tordu ou en necrobiose, de fibrome com- 
primant les organes de vpSkiag&rde fibrome volumineux responsable 
de pesanteurs pelviennes, q®f de menometrorragies fonctionnelles 
d’accompagnement resistant au traitement medical. 

b) La resection hysteroscopique est la technique de reference pour 
les fibromes sous-muqueux symptomatiques majoritairement intracavi- 
taires de moins de 4 cm. 

c) Simple et mieux toleree que la laparotomie, l’hysterectomie par voie 
vaginale tend a devenir la technique de reference. La cceliochirurgie peut 
etre une « alternative » a la premiere ou une aide a la seconde, notamment 
pour realiser l’ovariectomie souhaitable apres 48 ans. 

d) L’embolisation uterine peut etre proposee. 

e) Un traitement par ultrasons sous IRM est en cours devaluation. 

ADENOMYOSE UTERINE 

Invasion benigne de la musculature uterine par l’endometre normal qui s’infiltre 
entre les fibres musculaires a partir de la cavite uterine. II s’agit d’une affection 
frequente s’apparentant a l’endometriose et atteignant classiquement la femme de 
la quarantaine ; elle regresse a la menopause en dehors d’un traitement cestroge- 
nique qui peut la reactiver. 

Diagnostic 

1. Volontiers asymptomatique ; sinon, il s’agit le plus souvent de meno- 
metrorragies souvent douloureuses, de douleurs pelviennes latentes, 
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d’une dysmenorrhee secondaire a type de coliques uterines poste- 
rieures. Elle est parfois diagnostiquee lors du bilan d’une infertility ou 
d’avortements spontanes. 

2. A l’examen, l’uterus est globalement augmente de volume, regulier 
et peu douloureux. Parfois, on retrouve des nodules endometriosiques. 

Explorations 

1. Hysterographie : images d’ectasie, localisees a une corne ou dif- 
fuses, due aux diverticules intra-muraux ; aspect rigide de l’uterus dont 
les bords sont en ligne brisee. 

2. Echographie par voie vaginale : indispensable au bilan lesionnel, elle 
permet d’evaluer l’endometre et la presence de myomes interstitiels. 

3. Hysteroscopie diagnostique en cas d’endometre hypertrophique 
de fa^on a eliminer des atypies associees ; les orifices des diverticules 
peuvent etre vus sous forme de taches brunatres ou bleutees. 

4. L’IRM est l’examen le plus specifique, mais n’est pas indispensable. 


Traitement 

II ne vise que les formes symptomatiques. 

1. Le traitement medical repose sur les progestatifs ou un sterilet au 
L-norgestrel. L’usage du danazol et des analogues de la GnRH doit etre 
limite en raison de leurs effets secondaires. 

2. Un traitement chirurgical conserva^m^peut etre propose en cas 
de lesion localisee. 

3. En pre-menopause, le choix^^™^- 0 ■ 
mieux par voie vaginale, et la r@ 
au laser YAG sous hysteros' 



ere entre l’hysterectomie au 
n d’endometre (electroresection 
’efficacite inconstante. 


ENDOMETRIOSE EXTRA-UTERINE 


Presence de tissu histologfquement identique a l’endometre hors de la cavite 
uterine, le plus souvent au niveau des trompes, du peritoine, des ovaires, mais 
aussi a distance, diaphragmatique responsable de pneumothorax catameniaux ou 
meme exceptionnellement pulmonaire. Ces cellules endometriales greffees et orga- 
nisees subissent les modifications hormonales du cycle menstruel ; des saigne- 
ments se forment en leur sein, realisant des kystes hematiques. Affection de la 
femme jeune entre 25 et 40 ans, regressant apres la menopause, l’endometriose 
est une cause importante de sterilite. 

Les facteurs de risque sont representes par un antecedent familial au premier 
degre, une exposition in utero au distilbene, des curetages iteratifs, un reflux mens- 
truel augmente (malformations obstructives, regies precoces, cycles courts, regies 
abondantes et douloureuses). 


Diagnostic 

1. Dysmenorrhee secondaire intense ou plus moderee, mais prolongee 
pendant toute la duree des regies, de siege posterieur, sacre ou rectal. 
Douleurs pelviennes sourdes, sans parallelisme avec l’importance des 
lesions, a recrudescence menstruelle. Dyspareunie profonde. Sterilite. 

2. Manifestations extra-genitales : rectorragies, compression urete- 
rale, hemoptysie ou hemothorax. 

3. A l’examen, perception d’indurations nodulaires douloureuses sur le 
trajet des ligaments utero-sacres, dans le cul-de-sac de Douglas, pouvant 
etre associees a un gros ovaire douloureux ou a une retraction annexielle. 
L’uterus est souvent retroflechi, fixe dans le pelvis et les tentatives de 
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mobilisation sont douloureuses. Mise en evidence lors de l’examen au spe- 
culum de nodules bleutes sur le col ou sur une cicatrice vaginale. 


Explorations 

1. Echographie pelvienne : ce n’est pas l’examen primordial, mais sa 
simplicity de realisation en augmente la pratique pour etayer la suspi- 
cion clinique. Elle decele les lesions ovariennes (kystes unilocules a 
contenu epais, homogene), une adenomyose, les lesions vesicales de 
plus de 10 mm. 

2. L’hysterographie est normale dans deux tiers des cas, mais on 
peut observer des signes uterins (retroversion uterine avec image en 
parasol, desaxation en ba’ionnette de l’isthme), des signes tubaires (ste- 
nose distale ou proximale, diverticules isthmiques en « boule de gui »), 
des signes ovariens (refoulement tubaire par un gros ovaire, kyste ova- 
rien circonscrit par le produit de contraste). 

3. L’imagerie par resonance magnetique, grace a un excellent 
contraste, permet le diagnostic des lesions d’endometriose ovariennes 
et hemorragiques recentes (vessie, cloison recto-vaginale). 


4. Une echographie endo-rectale complete l^bilan d’extension diges- 
tive eventuel. /’V 

5. La ccelioscopie permet le traitement, maisn’est pas indispensable. 

Traitement 

1. Traitement medical : cherche a gfablir un climat d’hypoestrogenie 
pour atrophier les implants. II repbse sur les progestatifs a dose anti- 
gonadotrope en continu pendaRt^^r 9 mois (acetate de cyproterone, 
acetate de nomegestrol 1 compfiljFie/j). L’utilisation du danazol et des 
agonistes de la GnRH (D^capeptyl retard) doit etre mesuree en raison 
de leurs effets secondaires. 


2. Traitement chirurgical : indique si les douleurs ne sont pas controlees 
par le traitement medical ou en cas d’intolerance a celui-ci ou bien en cas 
de desir de grossesse. L’adhesiolyse doit etre complete, les endome- 
triomes draines et la poche kystique si possible eliminee, les implants 
detruits ou excises dans la limite du raisonnable selon leur localisation. Un 
traitement medical complementaire est discute s’il persiste des lesions ou 
si le pelvis est inflammatoire. Le traitement par laparotomie sera reserve 
aux localisations dont l’abord coelioscopique est juge difficile ou dange- 
reux. Une resection colique avec anus iliaque transitoire est parfois neces- 
saire en cas de localisations digestives severes. 


INFECTION ANNEXIELLE 

Syn : salpingite. L’infection des trompes affecte le plus souvent des femmes 
jeunes (un tiers des cas avant 20 ans) ; les autres facteurs de risque sont la multi- 
plicite des partenaires sexuels, l’infection du (ou des) partenaire(s) sexuel(s), les 
antecedents d’infection genitale haute, le port d’un sterilet, une intervention gyne- 
cologique (interruption volontaire de grossesse, curetage, hysterographie). Les 
salpingites mal ou non traitees sont la premiere cause d’infertilite feminine et de 
grossesse extra-uterine. Chlamydiae trachomatis est le germe pathogene le plus fre- 
quent et le plus deletere en cas de propagation ascendante de l’infection. 
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Diagnostic 

Les salpingites n’ont qu’une fois sur deux une symptomatologie 
typique facilement reconnaissable ; dans la moitie des cas, la sympto- 
matologie est fruste, voire atypique. 

1. Le signe le plus constant est la douleur : hypogastrique en barre, 
d’apparition rapide, parfois en coup de poignard, calmee par le repos 
et augmentee par l’effort, irradiant vers la racine des cuisses, source de 
dyspareunie, maximale en fin de journee. 

2. Peuvent s’y associer des leucorrhees, des metrorragies, des signes 
urinaires, de la fievre. 

3. L’examen clinique provoque une douleur de l’hypogastre et des 
fosses iliaques avec souvent une defense. 

4. L’examen au speculum constate ou non l’existence de leucorrhees 
purulentes. 

5. Aux touchers pelviens, l’uterus est douloureux a la mobilisation, 
avec des culs-de-sac vaginaux empates et douloureux. 


Explorations 

1. Prelevements bacteriologiques endocervicaux et uretraux recher- 
chant Chlamydiae et mycoplasmes (milieux de culture specif iques), et 
germes banals. 

2. Rechercher si possible Chlamydiae trachomatis par les techniques 
d’amplification genique (PCR). 


SSL, 


3. Serodiagnostic des Chlamydiae peu specifique ; les serologies des 
autres maladies sexuellement traqsifijfssibles (TPHA-VDRL, hepatite B) 
seront effectuees selon le contexte, ainsi que la serologie VIH, apres 
accord de la patiente. 

4. Une hyperleucocvfose a polynucleaires est habituelle. 

5. Echographie pelvienne : normale, elle ne permet pas d’exclure le 
diagnostic. Elle permet parfois de deceler une collection ou une image 
latero-uterine evocatrice de pyosalpinx. Un discret epanchement du 
cul-de-sac de Douglas est souvent associe. La reaction inflammatoire 
entrain e un flou des contours. 


Traitement 

1. Les infections genitales hautes non compliquees relevent d’une 
prise en charge ambulatoire, mais la mise au repos est indispensable. 

2. Comme il est difficile d’identifier tous les germes pathogenes, on 
recourt a un traitement probabiliste actif vis-a-vis des principaux 
germes attendus : associer un anti -Chlamydiae efficace (cycline, macro- 
lide ou fluoroquinolone), a une penicilline (amoxicilline-acide clavula- 
nique) ou a une cephalosporine de large spectre injectable ou a la 
clindamycine. La duree du traitement est en moyenne de 20 a 30 jours. 

3. II est logique de prescrire des anti-inflammatoires dans la phase 
initiale du traitement. 

4. On conseillera les rapports sexuels proteges jusqu’a guerison et le 
traitement du (ou des) partenaire(s). Une surveillance clinico-biolo- 
gique est utile plusieurs mois apres guerison. 

5. En cas d’abces pelvien ou de pelviperitonite, le traitement doit etre 
medico-chirurgical. L’antibiotherapie est debutee par voie parenterale, 
le traitement coeliochirurgical realise 24 a 48 heures plus tard afin de 
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mettre a plat un eventuel abces et d’assurer le lavage abondant de la 
cavite, de l’abces et du pelvis. 


TUBERCULOSE UTERO-ANNEXIELLE 

La pratique systematique de la vaccination par le BCG et l’efficacite du traite- 
ment anti-tuberculeux, ont rarefie la maladie mais 1’on peut craindre une progres- 
sion en liaison avec le SIDA. C’est surtout une infection de la femme jeune. 


Diagnostic 

1. Latente dans plus de 80 % des cas. 

2. Infertility primaire ou secondaire dans la moitie des cas. 

3. Troubles des regies (a type d’amenorrhee secondaire ou d’oligo- 
menorrhee ou de menometrorragies), douleurs pelviennes a type de 
pesanteur ou de dyspareunie. 

4. Absence de vaccination par le BCG, antecedent de primo-infection 
non traitee, de tuberculose pleuro-pulmonaire, renale ou osteo-articulaire. 

5. A l’examen, on peut percevoir une retraction annexielle, un gros 
ovaire peu douloureux ; l’examen est souvent normal en apparence. 

6. Plus rarement, miliaire peritoneale, pelvi-peritonite tuberculeuse, 
hydrosalpinx ou hematosalpinx. 


i revele des sequelles 
e&le, donnant une lacune 
a un doigt de gant. Les 
parfois monoliformes, se ter- 
^oir l’image marecageuse distale 


Explorations 

1. Hysterographie : dans les formes laten 
d’endometrite sous forme de synechie ce 
reguliere, ou isthmique, reduisant la cav 
trompes sont obturees, dilatees, rig 
minant en canne de golf. II est rap 
d’un nodule caseeux. 

2. Coelioscopie : elle fait le diagnostic, permet de prelever des lesions 
pour la recherche de Bacillelpe Koch, d’evacuer des collections et de 
pratiquer la lyse des adherences. 

3. Les biopsies etagees avec examen histologique de l’endometre rea- 
lisees durant la 2 e phase du cycle mettent en evidence le follicule tuber- 
culeux ou le BK a l’examen direct. 

4. La preuve bacteriologique est faite a partir des cultures sur milieu 
de Lowenstein et sur milieu liquide (sang menstruel et endometre). 

5. Urographie et autres examens, dans le cadre de la maladie tuber- 
culeuse. 


Traitement 

1. Traitement antituberculeux (voir p. 516), meme dans les formes 
chroniques latentes, pour une duree moyenne de 9 mois, mais pouvant 
atteindre 12 a 18 mois en cas de tuberculose macro-lesionnelle. Ce trai- 
tement est sans effet sur les lesions sequellaires responsables de steri- 
lite. La guerison ne peut etre affirmee que sur les donnees cliniques, 
histologiques et bacteriologiques. 

2. Traitement chirurgical en cas de tuberculose macro-lesionnelle 
reagissant peu au traitement medical bien conduit, de sequelles doulou- 
reuses et de metrorragies persistant apres la guerison anatomique et 
clinique. Selon Limportance des lesions, on realise une salpingectomie, 
une annexectomie ou une hysterectomie totale avec annexectomie. La 
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cure des synechies tuberculeuses pour traiter l’amenorrhee est de plus 
en plus abandonnee, de meme que la restauration chirurgicale de la 
permeability tubaire. 


CANCER DE LA TROMPE 

Incidence tres faible (0,1 a 1 % des cancers genitaux). Affecte preferentiellement 
les femmes ayant une mutation BRCA1/2 ou agees. II peut etre primaire ou metas- 
tatique d’un cancer de l’endometre ou de l’ovaire. Le plus souvent asymptoma- 
tique, il est decouvert a un stade avance. 

Diagnostic 

Hydrorrhee : ecoulement liquidien plus ou moins abondant, inodore, 
brusque et irregulier, sans aucune irritation. Metrorragies. 

Explorations 

1. Cytologie cervico-vaginale et endometriale le plus souvent negative. 

2. Echographie, IRM font le diagnostic. 

3. Coelioscopie eventuelle : elle objective la lesion. 


Traitement 

Hysterectomie totale avec annexectomie bilaterale, completee par 
une radiotherapie. 


KYSTES FONCTIONNELS 


,’OVAIRE 


Ils derivent de la transformation lqpttiq^'d’un ou plusieurs follicules, ou plus 
rarement d’un corps jaune. Cette transformation est sous la dependance des gona- 
dotrophines et se manifeste habituellement apres le demarrage pubertaire, mais 
ils peuvent exister chez le^cetcfs eW^enfant prepubere. 

Diagnostic 

1. Souvent asymptomlifiques, decouverts fortuitement lors d’un 
examen clinique ou d’une echographie. 

2. Parfois a l’origine d’irregularites menstruelles, de douleurs pel- 


3. A l’examen, gros ovaire douloureux. Variability de volume d’un 
examen a l’autre, avec regression possible en periode post-menstruelle. 

4. Possibility de syndrome abdominal aigu en cas de complication 
(hemorragie intra-kystique, fissuration). La torsion d’annexe et la rup- 
ture de kyste sont des urgences chirurgicales. 


Explorations 

1. Echographie pelvienne : image reguliere de contenu anechogene et 
de diametre superieur a 30 mm, mais l’aspect peut etre moins typique 
par l’existence d’une complication. 

2. Scanner ou IRM en cas de doute sur une image tumorale. 

3. Coelioscopie si kyste persistant (diagnostic differentiel avec un 
kyste sereux) ou s’il existe un syndrome abdominal aigu. 

4. Dosages hormonaux. 


Traitement 

1. L’evolution habituelle est la regression spontanee. Lorsque l’image 
echographique est typique, en l’absence de signes fonctionnels asso- 
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cies, l’abstention therapeutique est la regie avec echographie de 
controle quelques semaines plus tard, a la fin des regies. 

2. Si le kyste persiste apres les regies, un test therapeutique peut etre 
propose pendant 2 mois sous forme de pilule normodosee (0,05 mg 
d’ethinyloestradiol) ou de progestatif a dose suffisante (acetate de 
nomegestrol 5 mg/j, ou acetate de cyproterone 50 mg/j en continu) ; il 
doit etre associe a une echographie de controle a la fin du traitement 
qui verifie la disparition du kyste. 

3. Une coelioscopie peut etre necessaire d’emblee si l’aspect est sus- 
pect ou dans un deuxieme temps, si le test de freinage a echoue : il 
s’agit alors d’un kyste paratubaire ou d’un kyste organique d’aspect 
liquidien. 

4. Apres un episode de kyste fonctionnel complique avec syndrome 
abdominal aigu, un traitement freinateur de la fonction ovarienne et 
une surveillance echographique reguliere seront poursuivis au moins 
1 an apres l’episode initial. 



TUMEURS BENIGNES DE L’OVAIRE 

L’objectif est de reconnaTtre l’organicite de la lesion, de ne pas ignorer un 
cancer et de realiser un traitement conservateur. • 

1. Kystes organiques de l’ovaire : sereux, mucineux, dermoi'des , endometrio- 
siques. 

2. Tumeurs solides : fibromes, fibrothecomes,^m^irs de Brenner. 

Diagnostic 

1. Decouverte d’une masse pelvien 

ou lors d’une echographie demaQ 
grossesse. * 

2. Les tumeurs a developpement pelvien peuvent se reveler par une 
sensation de gene ou de pesaiiteur pelvienne, des douleurs pelviennes, 
des metrorragies, une augmentation du volume de l’abdomen, des 
troubles intestinaux, une pollakiurie, une complication aigue (torsion, 
rupture, infection). 

3. A l’examen, le col est devie par une masse pelvienne ou pelvi-abdo- 
minale independante de l’uterus, le refoulant, mobile ou fixee. 


d’un examen systematique, 
ur un symptome banal ou une 


Explorations 

1. Radiographie de l’abdomen sans preparation, evocatrice si elle 
met en evidence des calcifications de kyste dermoi'de de l’ovaire tou- 
jours benin. 

2. L’echographie pelvienne affirme le caractere ovarien de la masse 
pelvienne, precise ses dimensions et la nature kystique ou pleine, 
mixte, cloisonnee. 

3. Le scanner et 1’IRM ne seront effectues qu’en deuxieme intention. Le 
scanner est surtout utile dans les kystes dermoi'des et 1’IRM dans l’endo- 
metriose ou en cas de volumineuse masse de cause indeterminee. 


Traitement 

1. Il est chirurgical et fait de plus en plus souvent appel a la coeliochi- 
rurgie. Chez la femme jeune, il faut s’efforcer d’etre conservateur et se 
limiter a une kystectomie ; souvent, l’importance de la tumeur, laminant 
le tissu ovarien, oblige a une ovariectomie, voire a une annexectomie. 
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2. Les recidives ou le caractere bilateral de certaines tumeurs, 
notamment dermoi'des, imposent une certaine vigilance dans la sur- 
veillance ulterieure. 

CANCER DE L’OVAIRE 

Atteint 7 000 a 8 000 femmes par an en France et represente moins de 15 % des can- 
cers genitaux. Son pronostic est redoutable avec une survie moyenne a 5 ans infe- 
rieure a 40 %. Le principal facteur de risque est un antecedent familial de cancer de 
l’ovaire (risque tres eleve a partir de deux cas dans la famille proche, risque de pres 
de 50 % chez les femmes porteuses du gene BRCA1/2 ), justifiant une enquete familiale, 
un depistage et la proposition d’une prevention par ovariectomie prophylactique. Ce 
risque est egalement augmente en cas d’antecedents familiaux de cancer du sein, du 
colon ou de l’endometre (syndrome de Lynch). Les autres facteurs de risque sont la 
nulliparite, l’hypofertilite, les traitements inducteurs de l’ovulation. 

II existe plusieurs types histologiques : cancers epitheliaux sereux, mucoides, 
dermoides, cancers endometrioides, mesonephromes. Les teratomes et les dysger- 
minomes peuvent comporter une lignee cellulaire hormono-secretante du type 
chorio-epitheliome, plus rarement secretrices de steroi'des. Metastases d’autres 
cancers : cancers des trompes ou de l’endometre, localisation ovarienne d’un 
cancer colique ou gastrique (syndrome de Krukenberg). 

Diagnostic 

Qu’elles soient benignes ou malignes a un stade debutant, les 
tumeurs de l’ovaire ont souvent le meme_ aspect clinique. Evoquent la 
malignite l’association a une ascite, a des troubles digestifs, a une alte- 
ration de l’etat general, la consistance dui*^ de la tumeur, son caractere 
fixe, infiltrant, un ganglion inguinal pathologique, une hepatomegalie. 

Explorations 

1. Echographie pelvienne par voie sus-pubienne et endovaginale : les 
tumeurs malignes ont Jaabituellement un aspect heterogene avec une 
forte composante tis$ulair^ des contours irreguliers, des cloisons 
epaisses, des vegetatiohs intra- ou extra-tumorales vascularisees. 

2. Tomodensitometrie utile pour l’analyse de l’extension intestinale 
et peritoneale des tumeurs malignes, et la detection d’adenopathies. 

3. Ponction d’ascite pour examen cytologique. 

4. Dosage des antigenes CA125 et CA199 (mucineux) sans interet dia- 
gnostique du fait de son manque de specificite, mais tres utile pour la 
surveillance post-therapeutique. 

5. En cas de suspicion de malignite, la meilleure methode devalua- 
tion reste la coelioscopie ou la laparotomie exploratrice. 

Traitement 

Le traitement des tumeurs suspectes de malignite doit toujours etre 
precede d’un bilan d’extension precis avec realisation premiere d’une 
cytologie peritoneale et d’une exploration pelvienne et abdominale soi- 
gneuse avec le cas echeant prelevements orientes. II repose le plus 
souvent sur l’association chirurgie-chimiotherapie. L’interet de la radio- 
therapie est limite a certains types. 

TUMEURS ENDOCRINES DE L’OVAIRE 

Rares, leur expression endocrinienne est variable : 

1. Syndrome de uirilisation, en cas de tumeur secretant des androgenes (arrheno- 
blastome, tumeur a cellules de Leydig). Les dosages d’androgenes, Timagerie (echo- 
graphie ou IRM) et parfois le catheterisme des veines ovariennes permettent de faire 
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le diagnostic (voir Amenorrhee secondaire d’origine ovarienne, p. 1357). L’annexec- 
tomie unilaterale est proposee chez les femmes jeunes. 

2. Tumeurs « feminisantes ». Secretant des cestrogenes, elles sont plus difficiles 
a diagnostiquer excepte avant la puberte et apres la menopause. II s’agit genera- 
lement de tumeurs a cellules de la granulosa. Ces tumeurs sont le plus souvent 
benignes, mais peuvent aussi etre bilaterales, voire malignes. L’imagerie et un taux 
d’inhibine B eleve sont en faveur du diagnostic. L’annexectomie unilaterale peut 
etre proposee chez la femme jeune acceptant une surveillance reguliere. 


DYSMENORRHEE 

Syn : algomenorrhee. Syndrome douloureux pelvien precedant immediatement 
ou accompagnant les regies. 

I. DYSMENORRHEE PRIMAIRE FONCTIONNELLE 

Survient des les premieres regies sans support organique. Tres frequente chez 
les adolescentes et les nulligestes, elle tend a s’attenuer au fil des ans et disparait 
apres le premier accouchement. Mecanisme : le caractere sthenique du col 
constitue un obstacle a l’ecoulement des regies entramant contractions et dou- 
leurs uterines, reflux tubaire et hemoperitoine fonctionnel. 


Diagnostic 

1. Douleur pelvienne mediane, a type de colique, irradiant dans les 
lombes, parfois tres intense, incapacitante, pouyant obliger la patiente 
a garder le lit. Elle debute avec les regies et cjSdg quelques heures a 
2 jours. 

2. L’examen clinique est normal. 

Traitement 

1. Un traitement 
formes mineures. 


2. Le traitement specif 


antispasmodique^bu 

Acy 

ecifique repos 


antalgique suffit dans les 


bse sur les anti-inflammatoires non 
steroi'diens (flurbiprofene), prescrits des les premiers symptomes 
menstruels, sans attendre la survenue des douleurs. 

3. Un progestatif du 16 e au 25 e jour du cycle peut reduire l’abon- 
dance des regies et la douleur ; les oestroprogestatifs contraceptifs ren- 
dent les regies indolentes dans 99 % des cas. 


II. DYSMENORRHEES ORGANIQUES 

Apparaissent apres des annees de regies indolores ou comme aggravation d’une 
dysmenorrhee preexistante, le plus souvent en rapport avec une affection organique. 

Principales causes : endometriose pelvienne (c’est un des signes cardinaux), 
infection annexielle subaigue ou chronique, lesion uterine organique (stenose 
du col acquise apres cauterisation, amputation ou conisation ; fibromes, 
polypes en « battant de cloche » ; synechies secondaires a un curetage, a une 
endometrite). 

Les malformations uterines donnent une dysmenorrhee primaire ; sont en 
cause principalement les uterus pseudo-unicornes et la retention menstruelle uni- 
laterale dans un uterus bicorne bicervical avec hemi-vagin borgne. 


Diagnostic 

1. La douleur menstruelle peut persister pendant toute la duree des 
regies. Douleurs pelviennes intermenstruelles et dyspareunie profonde 
sont souvent associees. 

2. Dans le cas d’une retention menstruelle, l’examen clinique 
retrouve une masse pelvienne douloureuse. 
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Explorations 

En fonction de l’orientation clinique : echographie pelvienne, uro- 
graphie, imagerie par resonance magnetique pelvienne, coelioscopie. 

Traitement 

Celui de la cause. 


SYNDROME PRE-MENSTRUEL 


Ensemble de manifestations physiques et psychologiques survenant durant la 
periode pre-menstruelle et disparaissant apres les regies. 

Diagnostic 

1. Sensation de gonflement, generalise ou localise, mammaire, abdo- 
minal et des membres inferieurs, parfois associee a une prise de poids 
de 1 a 2 kg. 

2. Troubles de l’humeur, tendance depressive. 

Explorations 

L’etude du cycle (courbe de temperature, dosages hormonaux) peut 
retrouver une insuffisance en progesterone (phase luteale courte). 

Traitement 

Principalement symptomatique, il vise a corriger les troubles du syn- 
drome pre-menstruel dont le denominateur commun est l’oedeme. Le 
controle du poids et l’exercice physique, (fui favorisent le drainage vei- 
neux et lymphatique, sont recommandes. Les oestroprogestatifs ou les 
progestatifs presents du 16 au 25 e jout (ou du 19 e au 28 e jour si le cycle 

qaces. Les anti-aldosterones peuvent 



Regies abondantes et/ou de duree prolongee. Le volume des flux menstruels est 
en moyenne de l’ordre de 50 ml par cycle, et se traduit habituellement par l’imbi- 
bition de deux a trois changes quotidiens sans caillots, pendant cinq jours. Leur 
augmentation est generalement en rapport avec une hyperplasie endometriale 
dans le cadre d’une hypercestrogenie et/ou d’insuffisance en progesterone, surtout 
dans la post-puberte et la premenopause. Elle peut aussi etre liee a un myome 
sous-muqueux (caillots) ou a une adenomyose (douleurs). Les menorragies de 
l’adolescence peuvent etre aussi dues a une maladie generate (insuffisance renale 
ou hepatique) ou a un trouble congenital de l’hemostase qu’il faut rechercher. 

Diagnostic 

Faire preciser l’importance des flux menstruels : leur abondance 
excessive se juge sur le nombre de changes quotidiens, la presence de 
caillots, leur duree au-dela de 5 jours par cycle. Ces informations sont 
souvent negligees par le medecin ou occultees par les patientes. 

Explorations 

1. Si l’examen pelvien est normal, en cas d’antecedents familiaux de 
menorragies ou si les menorragies sont presentes des les premieres 
regies : chercher un trouble de l’hemostase congenital ou acquis : pla- 
quettes (nombre, fonction), taux de prothrombine, TCA, fibrinogene, 
facteur Willebrand. 

2. Penser a rechercher une anemie liee au saignement. 
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Traitement 

1. Causal si possible. 

2. La prophylaxie de saignements fonctionnels peut etre assuree par 
la prescription d’un progestatif du 16 e au 25 e jour du cycle. Dans les cas 
ou les saignements sont lies a une affection generate telle qu’un trouble 
d’hemostase ou une insuffisance renale, il peut etre necessaire d’eviter 
tout saignement menstruel par un oestroprogestatif ou un progestatif 
prescrit sans interruption. 

3. Supplementation martiale. 


METRORRAGIES 

Saignements survenant en dehors des regies. 


Diagnostic 

1. En periode d’activite genitale 

a) Evoquer en premier lieu quatre causes en relation avec un etat de 
gravidite : grossesse debutante, grossesse extra-uterine, fausse couche, 
retention placentaire. 

b) Lesions organiques : cervicales (polypes, cervicite, cancer du col), 
corporeales (sterilet, polypes, cancer de l’endometre et sarcome), 
utero-tubaires (infection annexielle aigue et subaigue), tubo-ovariennes 
(tumeurs ovariennes secretantes ou non et cantors tubaires). 

c) Causes fonctionnelles : les metrorr^gje^jrous traitements hormo- 


naux cestroprogestatifs ou progestatih 
dantes (spotting) dues a une atrophi 


Ie plus souvent peu abon- 
dometriale et doivent ceder a 


l’arret ou au changement de prescription. 

II faut toujours chercher une circonstance favorisante telle qu’une 
infection annexielle latente. 

2. Avant la puberte 

a) Tumeurs cestrogenes-secretantes de la theque, de la granulosa. 

b) Chorio-epitheliome primitif isole ou associe a un dysgerminome. 

c) Puberte precoce. 

3. Apres la menopause 

Tout doit etre mis en oeuvre pour trouver une cause organique : 
frottis, colposcopie, echographie pelvienne, hysteroscopie. II faut 
depister a temps les tumeurs malignes, d’incidence maximale a cet age : 
cancer du col, cancer de l’endometre, sarcomes uterins, cancer de la 
trompe, cancer de l’ovaire. Ce n’est qu’apres avoir ecarte ces eventua- 
lites, que l’on peut accepter d’attribuer des saignements a une infec- 
tion, a un polype, a l’atrophie uterine, ou a un traitement hormonal mal 
equilibre. 


Traitement 

1. En cas de saignements abondants, hemostatiques : acide tranexa- 
mique. 

2. Si necessaire, traitement hormonal hemostatique en l’absence de 
contre-indications : oestrogene oral (17-beta-oestradiol) 1 mg/j ou de 
l’cestradiol extra-digestif pendant 20 jours, en y associant un progestatif 
durant les 10 derniers jours. 

3. Traitement specifique en cas de metrorragies de cause organique. 
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4. Dans tous les cas, il faudra chercher, et le cas echeant compenser, 
un deficit martial associe. 


AMENORRHEE PRIMAIRE 

Absence de regies a 16 ans. 

Diagnostic 

1. Preciser les antecedents medicaux (maladie chronique), chirurgi- 
caux, familiaux (notion de puberte tardive dans la famille), revolution 
de la courbe staturo-ponderale de la patiente, son mode de vie et son 
environnement social. 

2. S’enquerir de douleurs pelviennes, de galactorrhee, de cephalees 
et de troubles visuels. 

3. Deceler des signes pubertaires, evaluer le developpement des 
caracteres sexuels secondaires (pilosite pubienne et axillaire, develop- 
pement mammaire), et preciser l’existence d’une galactorrhee ou de 
signes d’hyperandrogenie. 


Explorations 

Dosages plasmatiques en premiere intention de FSH, LH. 




Principales causes 

Elies se repartissent en deux groupes seloi 
a un impuberisme. 


leur association ou non 


I. AVEC IMPUBERISME 

Voir Impuberisme (p. 935) et Ii 
Un certain nombre d’anomalii 
les hypogonadismes hyp) 
(mutation du recepteur de la 


Insuffisanc 
miques 


ice antehypophysaire (p. 914). 
eculaires ont ete identifiees pour expliquer 
es (Kal-1, GRPR54, RFGF) et hypophysaires 
mutations de la sous-unite beta-FSH). 


Deficit gonadotrope isole 

Syn : hypogonadisme hypogonadotrophique. 

Les taux des gonadotrophines sont effondres ainsi que celui de 
l’cestradiol. L’imagerie hypophysaire normale exclut un adenome et 
peut montrer l’absence de bandelettes olfactives ou une section de tige. 

II s’agit le plus souvent d’un syndrome de Kallmann-De Morsier , qui 
associe l’hypogonadisme a une anosmie ou a une hyposmie (presente 
dans 80 % des cas) et le plus souvent a une grande taille du fait de 
l’absence de soudure des cartilages de conjugaison, ou d’un hypogona- 
disme hypogonadotrophique idiopathique. 

Le traitement est substitutif et on debutera par la prescription d’oestro- 
genes seuls en continu pour permettre le developpement mammaire. 


Insuffisance ovarienne primaire 

Les taux de FSH et LH sont eleves. 

Principales causes : 

1. La cause la plus frequente est une dysgenesie gonadique : syndrome 
de Turner (45 ,X ou autres anomalies de structure de l’X), dysgenesie a 
caryotype XY ou mosafques. Le syndrome de Turner s’accompagne d’ano- 
malies du morphotype qui permettent d’evoquer d’emblee ce diagnostic 
(petite taille, cou palme, implantation basse des cheveux, naevi cutanes, 
cubitus valgus, raccourcissement du 4 e metacarpien) et peut s’associer a 


1356 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


un diabete, une malformation renale (rein unique ou en fer a cheval), car- 
diaque (coarctation, communication interauriculaire ou ventriculaire), 
osseuse (plateau tibial en enclume, dysmorphies vertebrates). Le traite- 
ment substitutif oestroprogestatif est precede dans ce cas d’un traitement 
specifique par hormone de croissance. En cas de presence de Y, une gona- 
dectomie s’impose pour eviter un gonadoblastome. 

2. Syndrome de l’X fragile : retard mental, blepharospasme peuvent 
l’evoquer ; sa recherche est systematique surtout en cas de notion 
familiale. 

3. Causes genetiques : des mutations du recepteur de la FSH entrai- 
nant une « resistance aux gonadotrophines » ont ete decrites mais res- 
tent rares. 


Retard pubertaire simple 

C’est l’explication la plus frequente, mais elle n’est retenue qu’une 
fois les autres causes eliminees. Sont en faveur d’un retard pubertaire 
simple (voir p. 935), la notion familiale, des taux bas de FSH et de LH, 
un age osseux en retard par rapport a l’age physiologique. L’IRM hypo- 
physaire est normale. 


II. SANS IMPUBERISME 

Un developpement pubertaire temoigne d’une 
tielle. 


l ovanenne au moms par- 


fonction o 

Anomalies des organes genitaux externes 

Le developpement morphologique est parfaitement feminin et 
l’examen gynecologique mpntre une imperforation hymeneale ou une 
atresie vaginale associees k une absence d’uterus dans le cadre du syn- 
drome de Rokitansky-Kuster. 


Anomalies du tractus genital 

Le syndrome de feminisation testiculaire ou pseudo-hermaphrodisme 
masculin a caryotype XY resulte de mutations du gene du recepteur des 
androgenes. II se traduit par l’acquisition des caracteres sexuels secon- 
daires feminins, mais par l’absence de pilosite pubienne ou axillaire. 

L’examen clinique constate un vagin court, l’absence d’uterus et 
eventuellement des gonades situees en position inguinale. Les taux 
d’oestradiol et de LH sont augmentes et le taux de testosterone est 
superieur a celui des hommes normaux. 

Apres la puberte accomplie, une gonadectomie doit etre effectuee en 
raison du risque de degenerescence et un traitement substitutif cestro- 
progestatif instaure. 


Amenorrhee primaire avec hyperandrogenie 

1. D’origine ovarienne : syndrome des ovaires micropolykystiques 
(voir ci-dessous), tumeurs virilisantes de l’ovaire (voir ci-dessus). 

2. D’origine surrenalienne : hyperplasie congenitale des surrenales a 
revelation tardive (voir p. 933), corticosurrenalome (voir p. 931). 

Voir Amenorrhee secondaire, ci-dessous. 
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AMENORRHEE SECONDAIRE 

Absence de menstruations depuis plus de 3 mois chez une femme anterieure- 
ment reglee. 

Diagnostic 

1. Chercher les signes d’une grossesse ignoree, d’un hypogonadisme 
(secheresse vaginale, diminution de la pilosite pubienne et axillaire et 
du developpement mammaire), d’une galactorrhee, d’une hyperandro- 
genie, de maladies thyro'idiennes (hypothyroidie) ou des surrenales 
(insuffisance surrenalienne ou hypercorticisme). 

2. S’enquerir d’eventuels antecedents infectieux ou traumatiques 
locaux (curetage), de traitements psychotropes, chimiotherapiques, 
radiotherapiques. 

Explorations 

1. Dosage des beta-hCG (grossesse) et de la prolactine (adenome). 

2. Dosage couple de oestradiol-FSH donne une tres bonne orientation. 

3. Un test au progestatif positif (voir p. 1728) est un excellent reflet 
de la persistance d’une impregnation oestrogenique souvent sous- 
estimee par les dosages. 

4. Des taux plasmatiques hauts d’androg&bes (testosterone et delta-4- 
androstenedione) orientent vers le syndrome Ales ovaires polykystiques 
ou une hyperplasie surrenalienne par bloc enzymatique surrenalien, voire 
une tumeur virilisante des ovaires ou de la surrenale. 

5. L’imagerie par resonance magnetique de l’hypophyse permet de 
reveler l’existence d’un eventuel adenome. 

6. L’hysterosalpingographi^^u l’hysteroscopie peuvent confirmer la 
presence de synechies uterines. 

Principales causes 

1. Grossesse : cause la plus frequente (dosage de beta-hCG). 

2. Hyperprolactinemie (taux > 20 ng/ml) : deuxieme cause d’amenor- 
rhee secondaire apres la grossesse (25 % des cas). Voir Adenome a pro- 
lactine (p. 912) et Galactorrhee (p. 937). 

3. Amenorrhee post-pilule : dans 25 % des cas, il existe une hyperpro- 
lactinemie ; en l’absence d’anomalie hormonale, il s’agit d’une inertie de 
l’axe gonadotrope. 

4. Cause uterine (synechie apres infection ou curetage) : evoquee en 
cas de courbe de temperature diphasique. 

5. Maladies generates : insuffisance renale chronique, hepatopathie, 
cardiopathie. L’amenorrhee n’est qu’un epiphenomene dont la regres- 
sion est souvent liee a l’amelioration de l’affection sous-jacente. 

6. Amenorrhees hypothalamiques : les taux plasmatiques d’oestradiol 
et des gonadotrophines sont effondres. Principales causes organiques : 
craniopharyngiome (voir p. 915), pinealome, gliome, irradiation de la 
region hypothalamo-hypophysaire. Frequence des causes fonction- 
nelles : choc affectif, deception sentimentale, troubles de l’alimentation, 
entramement physique intense. Selon la severite de l’atteinte, le traite- 
ment consistera en la prescription de progestatif 10 jours par mois, ou 
un traitement substitutif oestroprogestatif, en menageant une fenetre 
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therapeutique semestrielle afin d’observer une eventuelle reprise de la 
fonction gonadotrope. 

7. Syndrome de Sheehan : necrose hypophysaire survenant lors d’un 
accouchement tres hemorragique ou de tout autre traumatisme a l’ori- 
gine d’un collapsus et d’une necrose ischemique. II se traduit par 
l’absence de retour de couches en post-partum, l’absence de montee 
laiteuse et un panhypopituitarisme. Le traitement est substitutif et 
concerne les axes endocriniens deficitaires. 


8. Traumatisme cranien avec section de tige. 

9. Insuffisance ovarienne prematuree (voir p. 1360). 




10. Syndrome des ovaires micropolykystiques (syn : syndrome de Stein- 
Leventhal) : evoque devant une spaniomenorrhee anovulatoire s’accompa- 
gnant d’une hyperandrogenie clinique (hirsutisme, acne) et de gros 
ovaires. L’echographie pelvienne revele des ovaires micropolykystiques et 
une hypertrophie du stroma. Les androgenes plasmatiques sont hauts et 
les taux de gonadotrophines le plus souvent dissocies (LH haute avec 
reponse explosive lors du test a la GnRH, FSH normale ou basse). La res- 
tauration du cycle peut etre obtenue par la prescription de progestatifs 
10 jours par mois. Une hyperandrogenie majeure est traitee par l’associa- 
tion d’acetate de cyproterone et d’un oestrogendkLa prescription d’une 
association oestroprogestative est aussi possible. 

1 1 . Tumeur virilisante 

a) Tumeur ovarienne (arrhenoblasi 
tumeur a cellules de Berger ou a cel 
quee devant la survenue rapide <^e sigft’es d’hyperandrogenie, de virili- 
sation et d’une amenorrhee secondaire chez une femme jusque-la bien 
reglee. Les taux plasmatiques testosterone sont le plus souvent 
superieurs a 1,5 ng/ml et les mux de gonadotrophines bas. Les examens 
morphologiques (echographie pelvienne, IRM) peuvent ne pas etre 
contributifs en raison de la tres petite taille des tumeurs et Ton recourt 
au catheterisme selectif des veines ovariennes et surrenaliennes pour 
mettre en evidence une asymetrie de secretion des androgenes entre 
les deux ovaires signant l’unilateralite de la tumeur et guidant le geste 
chirurgical. 

b) Corticosurrenalome (voir p. 931). 


umeur a cellules du hile, 
Tero'fdiennes). Doit etre evo- 


12. Hyperplasie bilaterale des surre nates a revelation tardive (voir 
p. 933) : en cas de desir de grossesse, le traitement par l’hydrocorti- 
sone freine la stimulation des surrenales par l’ACTH, entraine la dimi- 
nution de la secretion des androgenes surrenaliens, et permet de 
retablir des ovulations. L’acetate de cyproterone bloque Taction des 
androgenes au niveau cutane et assure la contraception. 


MENOPAUSE 

La menopause represente l’arret de la fonction ovarienne. L’age moyen de la 
menopause se situe entre 50 et 52 ans, avec des extremes allant de 45 a 55 ans. 

Attention ! En anglais, le terme pre-menopause designe la periode d’activite geni- 
tale de la puberte a la menopause. Dans les deux langues, la menopause ou post- 
menopause designe la menopause confirmee. 
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I. PRE-MENOPAUSE 

Periode durant 2 a 4 ans, mais pouvant varier selon les patientes de quelques 
mois a 10 ans, annoncee par des troubles des regies, precedant de plusieurs 
annees l’amenorrhee. 

La pre-menopause comporte classiquement trois phases : a) la premiere, dite 
« phase folliculaire courte », est caracterisee par la precocite des ovulations au 
sein de cycles courts ; b) la seconde, dite du « corps jaune inadequat » : les ovula- 
tions deviennent tardives et de qualite mediocre, les cycles irreguliers avec une 
hypercestrogenie relative ; c) la troisieme se traduit par de longues periodes d’ano- 
vulation, dues a l’epuisement du capital folliculaire. Elle se caracterise biologique- 
ment par une insuffisance en progesterone responsable de dystrophies du tractus 
genital feminin observees a cette periode (hyperplasie endometriale, fibromes, 
mastopathie benigne). 

Diagnostic 

Syndrome premenstruel. Mastodynie. Irregularites menstruelles. 
Menorragies de l’hyperplasie endometriale ou des fibromes ; metrorra- 
gies des polypes. 


Explorations 

a) La courbe menothermique et les dosages hormonaux (oestradiol, 
FSH, LH) peuvent mettre en evidence l’alteration de la fonction ovarienne. 

b) Le test au progestatif positif (voir p' 1J28) temoigne de la persis- 
tance d’impregnation cestrogenique. 




Traitement 

1. La premiere phase ne necessite pas de traitement particulier. 

2. Par la suite, la prescription de progestatif 10 jours par mois (du 16 e 
au 25 e jour du cycle) ou de contraception progestative permet de com- 
penser l’hyperoestrogenie absolue ou relative et, de ce fait, de corriger 
les symptomes clini^ties pt'emenstruels, de regulariser les cycles et 
d’eviter la constitution de maladies dystrophiques des tissus cibles 
(sein, uterus). 


II. MENOPAUSE 

L’effondrement du taux des cestrogenes circulants qui se produit lors de la 
menopause confirmee peut etre a l’origine de manifestations cliniques et de 
complications. 

1. A court terme : amenorrhee, bouffees de chaleur avec sueurs profuses 
diurnes et nocturnes, tendance depressive, atrophie genitale, dyspareunie et 
troubles urinaires. 

2. A long terme : augmentation du risque cardiovasculaire et augmentation de 
la vitesse de demineralisation osseuse pouvant aboutir a la constitution d’une 
osteoporose avec risque de fracture. 


Diagnostic 

1. Le test au progestatif negatif signe la privation oestrogenique et la 
menopause confirmee. 

2. L’examen clinique, outre le poids et la tension arterielle, permet de 
verifier l’etat mammaire et pelvien et de realiser des frottis cervico- 
vaginaux. 


Explorations 

a) II n’est guere necessaire de recourir aux dosages hormonaux (taux 
effondres de E2 et hauts de FSH et LH). 
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b) Les examens suivants sont utiles dans l’optique d’un traitement 
hormonal substitutif : glycemie, cholesterol et triglycerides, mammogra- 
phie systematique afin de rechercher un eventuel cancer infraclinique. 

Traitement 

Le traitement cestrogenique est le traitement specifique des troubles 
de la menopause. On ne debute le traitement hormonal substitutif 
qu’apres une periode de 3 mois pendant laquelle le traitement proges- 
tatif sequentiel n’aura pas entrame d’hemorragie de privation. 

Ce traitement doit repondre a des regies de securite (respect des 
contre-indications cellulaires et/ou metaboliques), d’efficacite, et 
d’adaptabilite. 

1 . Contre-indications absolues au traitement hormonal substitutif 

a) Antecedents personnels de cancer du sein ou de I’endometre. 

b) Maladies de systeme oestrogeno-dependantes comme le lupus 
erythemateux dissemine, anticardiolipines, antecedents vasculaires 
thrombo-emboliques et arteriels. 

2. Contre-indications relatives : fibromyomes, endometriose, masto- 
pathie benigne, antecedents familiaux de cancer du sein. 

3. Parmi les molecules de substitution actuellement disponibles, les 
oestrogenes de synthese ne sont plus utilises. Les oestrogenes naturels 
peuvent etre administres par voie orale ou^aa - voie extra-digestive (gel 
percutane, ou dispositif transdermique : « pa^en »). La voie extra-diges- 
tive permet d’eviter les inconvenients metaboliques du premier pas- 
sage hepatique (stimulation de la synthese de VLDL-triglycerides, 
facteurs de la coagulation, angiotensipSgene). 

4. Le traitement oestrogenique substitutif doit etre associe, en l’absence 
d’hysterectomie, a l’administration continue ou sequentielle (au minimum 
12 jours/mois) d’un traitement pfogestatif, dont le principal objectif est de 
s’opposer a la survenue d’hyperplasie endometriale et de cancer de 1’endo- 
metre. On utilise de preference la progesterone naturelle ou ses derives, 
denues d’effet metaboliques et vasculaires. 

5. Le schema le plus utilise est l’administration combinee de l’oestrogene 
et du progestatif du l er au 25 e jour du mois. Si les femmes veulent 
conserver des regies ou chez les femmes jeunes (insuffisance ovarienne 
prematuree), le traitement associe des oestrogenes du l er au 25 e jour du 
mois a un progestatif du 14 e au 28 e jour ; les associations oestroprogesta- 
tives fixes ne permettent pas d’adaptation individuelle au traitement. 

La surveillance de ce traitement justifie un examen clinique tous les 
6 a 12 mois, une mammographie tous les 2 ans, afin d’apprecier son effi- 
cacite, sa bonne tolerance, et de depister l’eventuelle apparition d’une 
contre-indication. 

INSUFFISANCE OVARIENNE PREMATUREE 

Syn : menopause precoce, defaillance prematuree des ovaires. Menopause 
avant l’age de 40 ans. Prevalence : 2-3 % des femmes de moins de 40 ans. 

Principales causes : 

1. Agressions chimiques ou physiques : chimiotherapie (busulfan, cyclophos- 
phamide, alkylants), radiotherapie, exerese chirurgicale, infection virale. 
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2. Dysgenesie gonadique : 

a) elle peut resulter d’anomalies du chromosome X : syndrome de Turner 
(45, X), translocation X/autosome, deletion interstitielle du chromosome X, tri- 
somie X. Les zones importantes pour le fonctionnement ovarien sont situees sur 
le bras long du chromosome X avec deux regions critiques (Xq 13-22 ; Xq22-26), et 
certains genes candidats ont ete individualises (syndrome de l’X fragile, DIA : 
diaphanous drosophila melanogaster) ; 

b) parfois, le morphotype et le caryotype sont normaux et Ton retrouve une 
agenesie gonadique ; on parle alors de dysgenesie gonadique pure. 

3. Mutation du recepteur de la FSH. 

4. Dysfonctionnement immunitaire dans un contexte de maladie auto-immune 
(thyroidite chronique, plus rarement maladie de Basedow, insuffisance surrena- 
lienne, hypoparathyroi'die, diabete auto-immun), d’aplasie congenitale du thymus, 
ou isole. 

La cause reste indeterminee dans plus de 95 % des cas. 


Diagnostic 

1. Amenorrhee primaire ou secondaire associee a des bouffees de 
chaleur (seulement si amenorrhee secondaire ou si traitement oestro- 
genique avant) et a une dyspareunie. 

2. Preciser l’histoire des cycles, les antecedents medicaux et chirur- 
gicaux ; rechercher des antecedents familiaux de menopause precoce. 





nadotrophines sur plu- 


Explorations 

1. Taux effondres d’oestradiol et hauts 
sieurs prelevements. 

2. Echographie ovarienne, si possi||le^par voie vaginale : elle permet 
d’apprecier le volume ovarien, de^ampter d’eventuels follicules. 

3. Caryotype. 

4. Recherche d’auto-antiC^rps (anti-ovaires, anti-thyroi'diens, anti- 
surrenales). 

Traitement 

Traitement hormonal substitute pour compenser la carence oestro- 
genique prematuree (voir Menopause ci-dessus). Don d’ovocyte en cas 
de desir de grossesse. 


DYSFONCTIONNEMENTS SEXUELS 

1 . Vaginisme : contraction douloureuse empechant toute penetration, presente 
lors des premieres tentatives de rapports. Un examen soigneux doit verifier 
l’absence d’obstacle hymeneal ou vaginal qui devrait etre traite. 

2. Frigidite : absence de plaisir sexuel. Elle peut etre complete (absence de la 
phase erectile secretoire et de la phase orgasmique) ou limitee a une anorgasmie 
simple. 

3. Dyspareunie : douleur pergue au moment des rapports. Elle peut etre d’intro- 
mission, par cause locale (infection [mycose, herpes...], anomalie anatomique, 
lichen sclero-atrophique) ou profonde le plus souvent d’origine organique (cervi- 
cite, retroversion uterine, annexite, endometriose). 

DIAGNOSTIC DES AFFECTIONS MAMMAIRES 

La question essentielle est celle de la nature benigne ou maligne des lesions 
observees. 

/. ADENOME DU SEIN 

Syn : fibroadenome. Tumeur benigne, observee entre 20 et 30 ans. 
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Diagnostic 

Tumeur benigne unilateral, indolente, mobile sur et sous les plans 
voisins, reguliere et bien limitee. 


Explorations 

1. Mammographie : opacite reguliere, parfois porteuse de grosses 
calcifications lisses et regulieres, parfois difficile a individualiser au 
sein de glandes jeunes et denses. 

2. Echographie mammaire : formation nodulaire a contours nets et 
reguliers, a grand axe horizontal, hypoechogene, homogene, avec ren- 
forcement posterieur des ultrasons. 

3. Bien que la specificite du diagnostic echographique des fibroade- 
nomes soit bonne, il convient de confirmer systematiquement le dia- 
gnostic des localisations solitaires chez les femmes de plus de 30 ans 
par une cytoponction ou une microbiopsie. 



Traitement 

1. Un traitement medical par progestatif peut se discuter dans les 
formes a predominance epitheliale. 

2. L’exerese chirurgicale n’est que raremeijt indiquee : gene, taille 
> 3 cm ou augmentation, avant une grossess^. lesion d’apparition 
recente chez une femme de plus de 35 ans. 

II. KYSTES DU SEIN 

Diagnostic 

Base sur l’apparition souvent 
tumefaction plus renitent<^ref£jiei 
plans voisins. 

Explorations 

1. Ponction avec examen cytologique. Si le liquide est clair, on peut 
completer l’exploration par une insufflation et une radiographie. 

2. L’echographie mammaire est la methode de detection la plus fiable 
des kystes mammaires : lacune transsonore, anechogene, bien circons- 
crite, avec renforcement posterieur. 

3. La mammographie decele mal les kystes dans les seins jeunes et 
denses ; dans les seins radio-transparents, l’image typique est une opa- 
cite ronde ou ovale, homogene, a contours reguliers, moins dense que 
celle des tumeurs solides. 


que et douloureuse. A l’examen, 
ou polycyclique, mobile sur les 


Traitement 

1. Medical, il repose sur les progestatifs, d’autant plus qu’il existe 
une mastose active associee. 

2. Chirurgical, soit d’emblee si la cytologie est suspecte ou maligne, 
en presence de vegetations intra-kystiques, soit secondairement en cas 
de recidive rapide apres ponction evacuatrice. 

III. GALACTOCELES 

Kystes laiteux qui se forment durant la lactation ayant les memes caracteris- 
tiques que le kyste banal dont le diagnostic repose sur la cytoponction. 
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IV. LI POMES 

Tumeurs indolentes, regulieres, molles ou elastiques, isolees ou multiples, 
transparentes en mammographie. Le recours a l’exerese est rarement necessaire 
au diagnostic. 

V. CYSTOSTEATONECROSE 

Syn : adiponecrose. 

Diagnostic 

Lesion observee preferentiellement chez la femme menopausee, 
spontanement ou apres un traumatisme. Le plus souvent infraclinique, 
elle peut apparaTtre sous la forme d’une petite masse limitee, parfois 
d’allure suspecte (retraction cutanee, adherence). 

Explorations 

Aspect mammographique habituellement typique : image claire, fine- 
ment cerclee. 


VI. MALADIE POLY-ADENOMATEUSE 

Observee chez la femme jeune. 


Diagnostic 

Nodules multiples dans les seins, difficife&a surveiller autrement que 
par l’IRM. 


Traitement 

Certains associent un traitemenp ihlti-oestrogenique (tamoxifene) et 
progestatif (norsteroides) en coritinu. 

.v> 

VII. MASTOSE FIBROKYSTIQUE 

Frequente chez les femmes entre 40 et 50 ans, periode de la vie genitale souvent 
contemporaine d’une hyper-gestrogenie relative liee a une insuffisance luteale. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La notion de mastodynie : tension mammaire douloureuse. 

2. Une tumefaction isolee ou un « placard mastosique », ferme, ou 
micronodulaire, plus ou moins sensible, souvent localise aux quadrants 
supero-externes . 


Explorations 

1. La mammographie est d’interpretation delicate chez les femmes 
aux seins tres denses ; elle revele souvent des lesions diffuses micro- 
ou macro-nodulaires, parfois des microcalcifications bilaterales. 

2. L’echographie precise le caractere liquidien ou solide des lesions 
et permet des cytoponctions ou mieux maintenant des microbiopsies 
dirigees. 

3. Le developpement preferentiel d’une lesion, son caractere aty- 
pique d’emblee ou au cours de la surveillance imposent le recours a 
l’exerese pour examen anatomopathologique. 


Traitement 

Le traitement progestatif (21 jours/28) permet la sedation des dou- 
leurs et la regression des nodules et des kystes. Son efficacite est 
d’autant plus marquee qu’il s’agit de lesions recentes et peu organisees, 
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sans sclerose, encore hormono-dependantes. Ce traitement doit etre 
continue jusqu’a la menopause, associe a une surveillance reguliere, Cli- 
nique, echographique et mammographique. 


ANOMALIES MAMMAIRES PARIETALES 

1. Sein inflammatoire : en dehors de l’allaitement, evoquer une mastite bacte- 
rienne, granulomateuse (pseudo-abces avec fistulisation frequente), mais surtout 
une mastite carcinomateuse, forme aigue du cancer du sein. 

2. Raideur cutanee : localisee, ride fixee ; peut etre due a une cicatrice, a un 
cancer sous-jacent, a une maladie de Mondor (phlebite segmentaire sous-cutanee). 

3. Hematomes : generalement post-traumatiques, parfois revelateurs d’une tumeur. 

4. Lesions dermatologiques : kystes sebaces, molluscum. 

5. Lesions mamelonnaires : retraction congenitale ou senile, sequelle de galac- 
tophorite, retraction, enraidissement mamelonnaire d’un cancer, lesion eczema- 
teuse et erosive d’une maladie de Paget du mamelon qui doit faire rechercher un 
cancer profond. 


xv 

, unipore uni 


ECOULEMENTS MAMELONNAIRES 

Principales causes : 

1. Benignes : ectasie galactophorique segmentaire ou diffuse, papillome, dilata- 
tion distale d’involution. 

2. Malignes : papillomatose diffuse a la limite de la mali^te, cancer intra-canalaire. 

Diagnostic 

Ecoulement sereux, voire sanglant 
distingue des galactorrhees et colostr&j) 
pores, bilaterales. 

Explorations , . . 

1. Examen cytologique d|fhquide d ecoulement. 

2. Mammographie : la presence de microcalcifications est tres signi- 
ficative d’un carcinome. 

3. Galactographie : peut mettre en evidence une modification de 
l’arbre galactophorique (lacune, interruption). 


nilateral, qui doit etre 
es physiologiques, multi- 


Traitement 

1. Si l’ecoulement est sanglant ou seulement suspect, ou en cas de 
lacune intra-canalaire, l’indication chirurgicale est imperative (lesion 
galactophorique maligne in situ ou invasive dans 10 % des cas). 

2. Si la cytologie est normale, l’intervention est legitime s’il existe des 
modifications de l’arbre galactophorique, et ce d’autant plus que l’ecoule- 
ment est unilateral, voire uni-orificiel, d’apparition recente et sans cause. 


CANCER DU SEIN 

Incidence : plus de 42 000 nouveaux cas annuels et 11 000 deces. Elle croTt avec 
Page : exceptionnel avant 25 ans, 50 % des cas entre 35 et 55 ans, et encore 46 % 
des cas apres 56 ans. 

Facteurs de risque en dehors du pays et de Page : antecedents familiaux de 
cancer du sein surtout de premier degre, bilateral et avant la menopause (risque 
relatif multiplie par 4), mastopathie hyperplasique avec atypies cellulaires, ante- 
cedents personnels de cancer de Povaire ou de Pendometre, premiere grossesse 
apres 35 ans, irradiation thoracique avant Page de 20 ans. 

Les formes hereditaires (mutation constitutionnelle d’un gene de predisposi- 
tion : BRCA1 ou BRCA2) sont evoquees devant le nombre et la repartition des cas, 
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Page d’apparition, le caractere bilateral de l’atteinte. Elies represented environ 
5 % des cancers du sein. Pour les femmes ayant une mutation de BRCA1/2, la pro- 
bability de developper un cancer du sein au cours de la vie se situe entre 30 et 
80 %, et un cancer de l’ovaire entre 16 et 63 %. 

Le pronostic est fonction de la precocite du diagnostic et du traitement. Survie 
a 5 ans : 85 % pour une tumeur de moins de 2 cm sans ganglions ni metastase, 65 % 
pour une tumeur de moins de 5 cm sans metastases, 40 % si la tumeur mesure plus 
de 5 cm avec adherences et ganglions envahis, 10 % s’il existe des metastases. 

Diagnostic 

1. Nodule palpable : la circonstance de decouverte habituelle est celle 
d’un nodule mammaire dur, irregulier, peu mobile sur et sous les plans 
voisins, indolent, decouvert par la patiente (autopalpation) ou lors de 
l’examen mammaire, parfois d’une retraction mamelonnaire ou cutanee 
(signe du « capiton »), plus rarement un ecoulement. II faut explorer les 
aires ganglionnaires axillaires et sus-claviculaires, examiner le cote 
oppose et rechercher des signes inflammatoires d’evolutivite. 

2. Depistage de plus en plus souvent par mammographie : systema- 
tique a partir de 50 ans et discute a partir de 40 ans. 

Explorations 

1. Mammographie : opacite stellaire, spiculaire ou nodulaire, nebu- 
leuse avec halo clair peri-tumoral, epai^issement cutane localise, 
retraction cutanee ou mamelonnaire, microcalcifications a la limite de 
la visibility, denses, groupees et irregulieres. 

2. Echographie mammaire : elle pe remplace pas la mammographie 
car elle ignore les microcalcifications , mais elle detecte les nodules 
infracliniques et mal vus a la mammographie. Un nodule est suspect 
lorsque ses dimensions anterb-posterieures sont superieures a ses 
dimensions transversals ,(qiiana son contour est anguleux ou microlo- 
bule, son echogenicite inferftSure a celle de la graisse, et qu’il existe une 
attenuation posterieure cfe faisceau ultrasonore. 

3. Toute lesion suspecte doit faire l’objet de microbiopsies sous 
controle stereotaxique (microcalcifications) ou sous echographie ou de 
biopsie chirurgicale apres reperage. 

4. Recherche des recepteurs hormonaux sur le tissu tumoral. 

5. Avant traitement : ACE, CA153, echographie hepatique, radiogra- 
phie du thorax. 

6. Proposer une enquete genetique (genes BRCA1/2) en cas de cancer 
du sein ou de l’ovaire dans la famille, si sujet jeune ou forme bilaterale. 

Traitement 

1. Chirurgie locale plus ou moins etendue : 

a) tumorectomie si tumeur unique, taille de moins de 3 cm d’emblee 
ou apres chimiotherapie neoadjuvante, avec curage axillaire ou gan- 
glion sentinelle (petite lesion <1,5 cm) ; 

b) mastectomie associee a un curage axillaire dans les autres cas et 
si cancer retroareolaire. 

2. Radiotherapie (systematique en cas de tumorectomie), chimiothe- 
rapie, hormonotherapie (anti-oestrogenes, inhibiteurs de l’aromatase) 
en fonction du geste chirurgical realise, de Page de la patiente, du grade 
de la lesion, de l’envahissement ganglionnaire, de la presence ou non 
de recepteurs hormonaux. 
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STERILITE DU COUPLE 

La fertilite est la capacite de concevoir, c’est-a-dire de debuter une grossesse. 
L’infertilite est l’incapacite de concevoir et lorsqu’elle est definitive on parle de steri- 
lite. Apres 1 an de rapports sexuels non proteges sans grossesse, 10 % des couples 
sont potentiellement steriles. Aucune investigation ne doit etre realisee avant ce delai 
chez des patients de moins de 30 ans si l’anamnese et l’examen clinique n’y incitent 
pas. Apres 35 ans, l’enquete etiologique doit etre faite plus rapidement. La mise en 
oeuvre des examens doit etre simultanee chez l’homme et chez la femme. 

I. STERILITES FEMININES 


Diagnostic 

1. Preciser la duree de l’infertilite, l’age de la patiente, son poids, sa 
taille, ses antecedents gynecologiques : age des premieres regies, regu- 
larity des cycles, syndrome premenstruel, antecedents de maladie 
sexuellement transmissible, mode de contraception (sterilet), gros- 
sesses anterieures et leur deroulement (interruption volontaire, gros- 
sesse extra-uterine, curetage), antecedents obstetricaux ; les antecedents 
de chirurgie abdominale ou pelvienne, tabagisme, prise de toxiques ou 
de medicaments. 

2. Verifier l’absence de malformations vulyp-vaginales, de maladie 
gynecologique, rechercher des signes cliniques^hypo-oestrogenie ou 
d’hyperandrogenie, l’aspect d’un frottis cervico-vaginal recent. 

3. L’examen mammaire doit etre system^tiqtfe a la recherche notam- 
ment d’une galactorrhee. Le toucher jDe^p^evalue la taille et la posi- 
tion de l’uterus et des ovaires. 



e thermique. 


Explorations 

1. Etude de l’ovulation pjd* la coiir 

2. Dosages d’oestradio^ de F^H et pour certains d’AMH (hormone 
anti-mullerienne) au 3 e jour diK:ycle pour evaluer la reserve ovarienne. 

3. Hysterosalpingographie. 

4. Spermogramme et spermoculture. 

5. Etude de l’interaction glaire/spermatozoides par le test post-coital 
dit test de Hiihner (voir p. 1727). 

6. Explorations hormonales a completer en fonction des donnees de 
l’interrogatoire et de l’examen clinique : LH, prolactinemie, testoste- 
rone, delta-4-androstenedione, S-DHA, TSH. 


Principales causes 

1. Trouble des rapports 

a) Obstacle mecanique : diaphragme vaginal ou anomalie hymeneale 
relevent d’un traitement chirurgical. 

b) Vaginisme et dyspareunie fonctionnelle necessitent un abord 
sexotherapique. 

c) Impuissance du conjoint d’origine organique ou fonctionnelle. 

2. Maladies du col (20 % des cas) 

a) Endocervicite, souvent associee a une infection haute. Presence 
de polynucleaires dans la glaire, negativite du test post-coital, immobi- 
lite de la majorite des spermatozoides : traitement antibiotique pro- 
longs par voie generale. 


GYNECOLOGIE 


1367 


b) Glaire insuffisante ou anormale, a la suite d’une cauterisation de 
l’endocol, d’une conisation, ou associee a une dysovulation avec insuffi- 
sance luteale. Peut etre traitee par l’administration d’oestradiol-1 7-beta 
pendant quelques jours avant l’ovulation. En l’absence d’efficacite, il faut 
faire appel a des injections de FSH (a J9, Jll, J13 du cycle). Si ces traite- 
ments demeurent inefficaces, recourir aux inseminations intra-uterines. 

c) Glaire incompatible avec le sperme pour des raisons immuno- 
logiques. Cause rare, mais de traitement difficile, qui justifie le recours 
a l’insemination intra-uterine. 


3. Sterilites uterines corporeales (5 % des cas). Les fibromyomes doi- 
vent etre operes, de meme que les synechies post-traumatiques. Les 
polypes doivent etre reseques sous hysteroscopie. Les malformations 
uterines donnent plutot lieu a des fausses couches qu’a une infertilite. 

4. Sterilites tubo-peritoneales (25 a 30% des cas). Les sequelles 
d’annexite sont evoquees par l’interrogatoire et confirmees par l’hyste- 
rosalpingographie. Une coelioscopie avec epreuve au bleu permet de 
preciser les lesions et de proposer un traitement adapte (chirurgie per- 
coelioscopique, microchirurgie, fecondation in vitro). Si les lesions sont 
severes ou dans les endometrioses a trompes alterees, les recomman- 
dations actuelles vont dans le sens de l’oilentation vers une feconda- 
tion in vitro d’emblee. 

5. Sterilites endocriniennes (15 a 20 % des cas) 

a) Anovulations d’origine hypothalamique congenitale (syndrome de 
Kallmann-De Morsier, hypogonadisme hypogonadotrophique idiopa- 
thique, voir p. 1355) ou acquire (sequelle d’anorexie mentale, amenor- 
rhee post-pilule). LorsquaiW^eficit est severe (stade 2 et 3 de la 
classification de Leyend00l5^r), le traitement de choix consiste en 
l’administration pulsatile de GnRH par voie IV ou SC, qui permet 
d’obtenir d’excellents resultats (taux de grossesses entre 75 et 95 %) 
avec un risque faible d’hyperstimulation ovarienne et de grossesses 
multiples. Les deficits partiels (stade 1 de la classification de Leyen- 
decker) relevent en premiere intention d’un traitement par citrate de 
clomiphene. 

b) Anovulations d’origine hypophysaire (syndrome de Sheehan, 
sequelles d’hypophysectomie, hemochromatose). Dans ces cas, le trai- 
tement repose sur les gonadotrophines humaines du type HMG asso- 
ciees a 1’hCG, avec un risque serieux d’hyperstimulation ovarienne et 
de grossesses multiples. 

c) Anovulations avec hyperprolactinemie (fonctionnelle, micro- ou 
macro-adenome a prolactine, selle turcique vide). Le traitement par 
agonistes dopaminergiques obtient souvent une normalisation des taux 
de prolactine et la restauration de cycles ovulatoires, sauf en cas de 
deficit gonadotrope associe. Un traitement chirurgical par voie trans- 
phenoi'dale peut etre propose d’emblee en cas de micro-adenome ou 
secondairement en cas de resistance ou d’intolerance au traitement 
medical. En cas de macro-adenome, la grossesse ne sera autorisee 
qu’apres stabilisation de la lesion, sous couvert d’un traitement 
medical prolonge durant la grossesse et d’une surveillance rapprochee 
(champ visuel tous les 3 mois). 
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d) Dystrophie ovarienne micropolykystique (maladie de Stein-Leventhal). 
En cas de surcharge ponderale associee, l’obtention d’une perte de poids 
peut permettre la restauration de cycles ovulatoires parfois aidee par l’uti- 
lisation de la metformine. Le citrate de clomiphene est utilise en premiere 
intention (2 comprimes du 5 e au 9 e jour du cycle), de preference 1 cycle 
sur 2, en raison d’un effet rebond possible. Mais on est parfois oblige de 
faire appel a l’injection de gonadotrophines (FSH recombinante ou hMG- 
hCG) ; la stimulation ovarienne doit alors etre prudente compte tenu du 
risque eleve d’hyperstimulation ovarienne. En cas d’echec, le recours au 
drilling ovarien percoelioscopique peut etre propose. 

e) Insuffisance luteale idiopathique. Elle repond bien aux traite- 
ments de stimulation par le citrate de clomiphene ou par les gona- 
dotrophines. 

6. Sterilites ovariennes (< 5 % des cas). L’insuffisance ovarienne avec 
taux hauts de FSH et absence de follicules ovariens est une cause de 
sterilite definitive. On proposera alors le recours au don d’ovocytes. 


£ 


II. STERILITES MASCULINES 

Parmi les couples steriles, une responsabilite masculine est impliquee dans 
environ 40 % des cas. Une infecondite masculine, au meme titre qu’une infecondite 
feminine, doit etre recherchee en T absence de grossess%apres un an de rapports 
sexuels non proteges. 

Diagnostic 

1. Preciser s’il s’agit d’une infecomjiMyrfmaire ou secondaire, les 
antecedents, notamment de cryptor^hidie, de hernie inguinale bilate- 
rale operee, de traumatisme testiculaire, de varicocele, infectieux (MST, 
tuberculose, orchi-epididyipites) ; apprecier le mode de vie (exposition 
professionnelle : chaleur, sqlvants, medicaments, prise de toxiques, 
tabagisme). 

2. Etude du morphotype (poids, taille, aspect eunuchoide, signes 
d’hypoandrisme, gynecomastie), de la verge, du scrotum, du volume testi- 
culaire et des epididymes, des canaux deferents et rechercher une varico- 
cele. Le toucher rectal precise la taille et la consistance de la prostate. 


Explorations 

1. Spermogramme avec spermocytogramme (voir p. 1702). Anormal, 
il doit etre controle 3 mois plus tard. Normal, il doit etre complete par 
1’ etude de 1’interaction spermatozo'ides/glaire (test post-coital ou test 
de Hiihner, voir p. 1727). 

2. Si le test post-coital est negatif et l’anomalie en cause peu evidente, 
poursuivre par un test croise d’interaction sperme-glaire in vitro (etude 
de la glaire avec un sperme, controle et etude du sperme avec une 
glaire, controle). 

3. Dosages de testosterone, FSH, LH, prolactine, inhibine B. 


Principales causes 

1. Azoospermie 

Absence de spermatozoides dans l’ejaculat. Doit etre confirmee par 
deux a trois examens realises a 3 mois d’intervalle. Elle doit etre distin- 
guee d’un recueil incomplet, d’une azoospermie transitoire spontane- 


GYNECOLOGIE 


1369 


ment reversible, d’une aspermie incomplete. Elle peut etre secretoire 
ou excretoire : 

a) azoospermie secretoire. Origine haute dans 5 % des cas : impuberisme 
ou hypoandrisme a taille normale, taux plasmatiques bas de testosterone 
et de gonadotrophines. Bons resultats du traitement par hMG ou FSH/hCG 
ou du traitement par agonistes dopaminergiques en cas d’adenome a pro- 
lactine. Origine testiculaire dans 10 % des cas : volume testiculaire diminue 
et taux hauts de FSH. Elle peut etre secondaire a une chimiotherapie, une 
irradiation, une orchite virale ou bacterienne, une ectopie, une anomalie 
chromosomique ou idiopathique. Verifier le caryotype, l’anomalie genera- 
lement en cause etant la formule 47 XXY (syndrome de Klinefelter), et pro- 
ceder a l’analyse moleculaire du bras long du chromosome Y a la 
recherche des microdeletions des regions DAZ ( deleted in azoospermia 
gene region ) ou AZF ( azoospermia factor ) trouvees chez 18 a 38 % des 
patients presentant une azoospermie. La biopsie testiculaire permet d’eva- 
luer le capital et la qualite des spermatozoi'des en vue d’une micro-injec- 
tion intracytoplasmique de spermatozoide (ICSI). En l’absence de 
spermatozoides ou en cas d’echec des tentatives d’ICSI, on pourra pro- 
poser au couple le recours a des inseminations avec sperme de donneur ; 

b) azoospermie excretoire. Le volume testiculaire et le taux de FSH sont 
normaux. Un examen clinique soigneux de l’appareil excreteur, associe a 
une echographie de la sphere uro-genitale et a des dosages des parametres 
biochimiques du liquide seminal precise le niveau de l’obstruction (taux 
bas de fructose en cas d’atteinte des vesicules seminales, taux bas de car- 
nitine en cas d’obstacle epididymaire). Une biopsie testiculaire a visee dia- 
gnostique est parfois indiquee Jfens les azoospermies a FSH normale pour 
differencier une cause e^cr&orag/a’une cause secretoire comme une ano- 
malie meiotique. L’azaospermie excretoire peut etre congenitale par 
absence de deferents (il faut alors rechercher une mucoviscidose), 
absence de vesicules seminales, agenesie de l’epididyme ou du canal 
deferent, pathologie de la jonction epididymo-deferentielle ou intra-epidi- 
dymaire. Elle peut etre acquise : post-infectieuse (tuberculose, orchi-epidi- 
dymite bilaterale, bilharziose) ou apres vasectomie. Les tentatives de 
repermeabilisation (vaso-epididymostomie bilaterale) se soldent le plus 
souvent par un echec et l’on aura recours a une ponction epididymaire de 
spermatozoides suivie de procreation medicalement assistee (fecondation 
in vitro ou micro-injection intracytoplasmique de spermatozoide). 

2. Oligospermie 

Nombre de spermatozoi'des inferieur a 20 millions/ml. En dessous de 
1 million/ml, l’exploration doit etre celle d’une azoospermie. II y a 
presque toujours en plus un certain degre d’asthenospermie et de tera- 
tospermie polymorphe qui reduit les capacites du sperme. Le test post- 
coital donne une meilleure evaluation fonctionnelle. 

Principales causes : 

a) ejaculation incomplete ou retrograde, relevant de traitements spe- 
cifiques par les alpha-bloquants ou les sympathomimetiques ; 

b) varicocele, a rechercher par un examen Doppler des veines sper- 
matiques. On peut proposer une cure chirurgicale ou une embolisation 
afin d’ameliorer la qualite du sperme, d’efficacite controversee ; 

c) ectopie uni- ou bilaterale ; 
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d) infection ou inflammation du tractus genital : leucospermie, sper- 
moculture, ECBU, echographie du tractus uro-genital, biochimie du 
liquide seminal. Un traitement anti-infectieux prolonge permet 
d’obtenir jusqu’a 80 % de succes ; 

e) idiopathique. 

En cas d’echec des tentatives de traitement ou en l’absence de trai- 
tement disponible, le sperme doit etre etudie apres migration sur gra- 
dient de Percoll, qui peut permettre de recuperer une fraction de 
meilleure qualite et d’envisager des inseminations intra-uterines, sinon, 
selon la severite de l’atteinte, on aura recours a la fecondation in vitro 
ou la micro-injection intracytoplasmique de spermatozoi'de. 

3. Asthenospermie 

Taux de spermatozoi'des progressifs rapides inferieur a 25 %. II est 
necessaire de connaTtre la necrospermie afin d’eliminer une faiblesse 
de mobilite liee a une absence de vitalite. Dans plus de la moitie des 
cas, il s’agit d’une forme idiopathique. Sinon, elle peut etre liee a une 
hyperviscosite du plasma seminal, a l’absence de fructose, a une infec- 
tion, a une dyskinesie flagellaire (syndrome de Kartagener), a une 
immunisation par des anticorps anti-spermatozoides seminaux et circu- 
lars (soupgonnee devant une auto-agglutination, un test de penetra- 
tion croise perturbe, depistee par le Mar test et confirmee par les 
immunobilles). Dans ce dernier cas, le recours aux inseminations intra- 
uterines apres lavage du sperme sera propose si les anticorps sont 
retrouves dans le plasma seminal, alors que Ton s’orientera d’emblee 
vers la fecondation in vitro ou micro-injection intracytoplasmique de 
spermatozoi'de s’ils sont fixes sur l&s spermatozoi'des. 

4. Teratospermie X 

Les spermatozoi'des humains ont un fort taux d’anomalies morpholo- 
giques et la normalite esr fikee a 30 %, avec un index d’anomalies mul- 
tiples inferieur a 1,6. En dehors des anomalies telles que la microcephalie 
totale ou le flagelle court, la repercussion pronostique du spermocyto- 
gramme sur la fertilite pose des problemes d’interpretation. 

III. STERILITES INEXPLIQUEES 

Lorsque les explorations n’ont pas decele d’anomalie, chercher une alteration 
de la reserve ovarienne en realisant un dosage de FSH et d’cestradiol au 3 e jour du 
cycle, et pratiquer une ccelioscopie a la recherche d’une cause occulte d’infertilite 
comme une endometriose pelvienne. 

Cependant, environ 20 % des sterilites demeurent inexpliquees. On propose alors 
l’emploi d’inducteurs de l’ovulation associes a des inseminations intra-uterines. 

Ce n’est qu’apres l’echec des differentes attitudes therapeutiques enoncees que 
1’on envisagera le recours a la fecondation in vitro qui permet d’obtenir un taux 
de grossesse d’environ 30 %, au prix cependant d’un risque eleve de grossesses 
multiples (23 % de gemellaires et 5 % de triples). 


Obstetrique 

par F. Pachy et D. Bardou 


Voir les medicaments et traitements contre-indiques 
en cours de grossesse, p. 395. 


DIAGNOSTIC DE GROSSESSE 

1 . Evoque sur : 

a) un retard de regies ; 

b) la persistance d’un decalage thermique superieur a 37 °C au-dela 
de la date de retour des regies ; 

c) les signes cliniques de grossesse di^s « sympathiques » (nausees, 
tension mammaire, pollakiurie). 

test i 


2. La confirmation est apportee par 
un dosage plasmatique des beta-hCG 
endovaginale (diagnostic possible 



urinaire colorimetrique, 
pif^p. 1733) ou une echographie 
emaines d’amenorrhee). 


CALCUL DU TERME \> 

Classiquement determine en foriction de la date du premier jour des dernieres 
regies et comptabilise seiftaides d’amenorrhee, c’est-a-dire en semaines de 
retard de regies. Cette tradition est internationalement acceptee. 

Mode de calcul 

1. Sur un cycle standard de 28 jours, la fecondation a lieu 14 jours 
apres le debut des regies ; il faut done retirer 2 semaines au nombre 
total de semaines d’amenorrhee pour obtenir la duree reelle de la gros- 
sesse et la date de fecondation ; la precision de cette date est de plus 
ou moins 4 a 5 jours. Le terme theorique de l’accouchement est fixe en 
France a 41 semaines d’amenorrhee ; au-dela, le terme est dit depasse. 

2. Actuellement, la date de l’accouchement est fixee avec precision 
(au jour pres) par la courbe de temperature qui indique le jour de l’ovu- 
lation ou de fa^on evidente en cas de fecondation in vitro ; dans les 
autres cas, la precision est d’une semaine. 

3. L’echographie entre 7 et 18 semaines d’amenorrhee est precise a 
4 jours pres, mais l’imprecision d’un operateur a l’autre la limite a 
7 jours, comme la date des dernieres regies. Une date theorique de 
debut de grossesse n’est a modifier que s’il existe une difference de 
plus d’l semaine entre l’echographie et la date des dernieres regies. 

4. Au-dela de 20 semaines d’amenorrhee, l’echographie ne permet 
pas une datation correcte ; dans le cas ou la date de debut de grossesse 
serait inconnue, des echographies repetees tous les 15 jours a 
3 semaines d’intervalle permettent de tracer une courbe de croissance 
que 1’on superposera aux courbes de reference. L’etude Doppler est 
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alors une aide pour depister un eventuel retard de croissance. La prise 
en charge se voudra alors la moins interventionniste possible pour 
eviter une prematurite induite mais la surveillance a l’approche du 
terme sera etroite pour ne pas meconnaitre un terme depasse. 


FORMALITES EN COURS DE GROSSESSE 


I. DECLARATION DE GROSSESSE 

Elle doit etre realisee avant la fin de la 14 e semaine d’amenorrhee. II est 
conseille de l’adresser apres l’echographie de 12-13 semaines d’amenorrhee. Cet 
examen confirme ou corrige la date de debut de grossesse, et assure que la gros- 
sesse evolue : le risque de fausse couche dans les 3 premiers mois n’est en effet 
pas negligeable (15 a 25 %), et il vaut mieux eviter les demarches visant a annuler 
une declaration trop precoce. 


II. SURVEILLANCE DE LA GROSSESSE 

Les examens a realiser au cours de la grossesse sont listes dans le tableau 198. 


Examen clinique 

1. Un examen mensuel est obligatoire a partir du 4 e mois et une 
consultation supplemental vers 39 semaine^ ^cl’amenorrhee est sou- 
haitable, notamment pour les primipares en raison du risque de pre- 
eclampsie. Un entretien du 4 e mois realise par une sage-femme est 
actuellement propose pour aider a precis^ le^projet de grossesse. 

2. A l’approche du terme : 

a) une surveillance tous les deux jours, associant examen clinique, 
rythme cardiaque foetal et quantite de liquide amniotique en echogra- 
phie, est utile ; la place dei^amnioscopie y est discutee ; 

b) examen pre-anesthe 


Examens biologiques 

1. A la premiere consultation, sont obligatoires : 

a) groupe sanguin (ABO Rhesus Kell), recherche d’agglutinines irre- 
gulieres ; 

b) proteinurie et glycosurie (ce dernier ayant perdu son interet) ; 

c) serologies de la rubeole et de la toxoplasmose (sauf si preuve de 
seroconversion anterieure), syphilis ; la serologie VIH n’est pas obliga- 
toire, mais conseillee. 

2. Serologie mensuelle de la toxoplasmose si negative. 

3. A 6 mois, serologie de l’hepatite B. 

4. Si analgesie peridurale : hemogramme, taux de prothrombine, 
TCA, fibrinogene. 

5. Un prelevement vaginal peut etre realise vers 35 semaines d’ame- 
norrhee pour depister la presence de streptocoque B ± E. Coli Kl, en 
vue d’une eventuelle antibioprophylaxie pendant le travail apres la rup- 
ture des membranes. 


Surveillance echographique 

Trois echographies a 12-13 semaines, 22-24 semaines et 32-34 semaines 
d’amenorrhee (voir Echographie en cours de grossesse, p. 1733). 
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Tableau 198. — Programmation des examens complementaires. 



l er TRIMESTRE 

2 e 

TRIMESTRE 

3 e 

TRIMESTRE 

Mois 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

Semaines 

d’amenorrhee 

6 

11 

15 

20 

24 

28 

33 

37 

41 

Echographie 



■ 


■ 


■ 






12-13 


22-24 


32-34 






SA 


SA 


SA 



Groupe sanguin 

■ 









RAI 


Si Rhesus dd 

ou antecedent 








de transfusion — > 





Rubeole 

□ 









Toxoplasmose 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

Syphilis 

■ 









VIH 

■ 









Ag HbS 






■ 




CMV 

■ 




• 





Hemogramme 

■ 









Proteinurie, 

leucocytes, 

nitrites 










Glycemie a jeun 
et 2 h apres 

75 g de glucose 





■ 





Prelevement 

• 

\ 








vaginal 


> 








Bilan peridural 









■ 

Marqueurs 

seriques 



□ 







Amniocentese 



□ 







Frottis cervico- 










vaginal 











■ Systematique. _J Selon contexte. 

SA : semaines d’amenorrhee ; RAI : recherche d’agglutinines irregulieres ; Ag : antigene ; 
CMV : cytomegalovirus ; VIH : virus de l’immunodeficience humaine. 


III. DEPISTAGE DE LA TRISOMIE 2 1 FCETALE 

Ce depistage doit obligatoirement etre propose lors de la premiere consultation 
a toute parturiente, et n’est effectue qu’avec son consentement. 

Principe 

1. Base sur l’appreciation d’une combinaison de criteres : age 
maternel, signes echographiques (epaisseur de la clarte nucale, lon- 
gueur cranio-caudale), et des taux seriques de marqueurs associes au 
risque trisomique, selon le terme : 

a) au premier trimestre (11-14 semaines), dosages de la sous-unite beta 
libre de hCG et de la proteine PAPA {pregnancy associated protein A) ; 
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b) au second trimestre (16-18 semaines), on y associe le dosage de 
l’alpha-foetoproteine et/ou de l’cestriol. 

2. Le risque est calcule a partir de ces donnees et exprime en probabi- 
lity. Un risque superieur a l/250 e incite a proposer un diagnostic prenatal 
par amniocentese (a partir de la 16 e semaine) ou biopsie de trophoblaste 
(a partir de la 12 e semaine). Cette derniere methode fournit un diagnostic 
plus precoce mais l’amniocentese est plus fiable et comporte un moindre 
risque d’interruption accidentelle de grossesse. 

EXAMEN CLINIQUE EN DEBUT DE GROSSESSE 

Examen general 

1. Age de la patiente (amniocentese systematiquement proposee 
apres 38 ans), habitudes de vie (activite professionnelle, tabagisme, 
alcoolisme), poids et taille avant grossesse. 

2. Antecedents : 

a) chirurgicaux : en particulier toute intervention sur l’uterus qui 
pourrait faire discuter le mode d’accouchement (cesarienne, myomec- 
tomie...) ainsi que toute cicatrice abdominale qui pourrait compliquer 
l’abord chirurgical d’une cesarienne. Recupefer les comptes rendus 
operatoires, d’anesthesie, et d’eventuelles ^pmplications associees 
pour anticiper une decision si cela etait necessaire ; 

b) medicaux : en particulier hypertensiqn%£rarielle, accidents throm- 
boemboliques, infections urinaires a repetition, allergies medicamen- 
teuses, herpes genital. Antecedents tijarisfusionnel, risque d’exposition 
a la maladie de Creutzfeldt-Jakob ; 

c) familiaux : thromboemboliques, diabete, malformations, prise de 
distilbene par la mere ; 

d) gynecologiques : date des dernieres regies, cycles reguliers ou 
non, contexte de sterilite, de grossesse induite, date du dernier frottis 
cervico-vaginal. 

Examen obstetrical 

1. Nombre de grossesses debutees (geste), nombre d’accouche- 
ments (parite), complications survenues, terme et type d’accouche- 
ment, d’anesthesies, suites dans le post-partum. 

2. Grossesse actuelle : terme, existence de mouvements foetaux res- 
sentis, notion de pertes anormales (metrorragies, leucorrhees patho- 
logiques, ecoulement de liquide), de douleurs et contractions, signes 
fonctionnels urinaires. 

3. Examen clinique : 

a) poids, tension arterielle, auscultation cardiaque et examen des 
seins et aires ganglionnaires (l’age des parturientes augmentant, la 
grossesse peut coexister avec une affection mammaire qui ne doit pas 
etre ignoree) ; 

b) hauteur uterine, recherche de la presentation et de l’activite car- 
diaque foetale ; 

c) examen sous speculum si necessaire et toucher vaginal : renseigne 
sur les caracteristiques cervicales mais aussi sur le segment inferieur 
et le bassin. 
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CONGES PARENTAUX 
I. CONGES DE MATERNITE 

Regis par la loi n° 94-629 du 25 juillet 1994 relative a la famille (voir tableau 199). 


Tableau 199. — Duree des conges de maternite ( en semaines). 



PRENATAL 

POST-NATAL 

TOTAL 

Naissance unique 

Premier ou deuxieme 

6 

10 

16 

Troisieme 

8 ou 10 

18 ou 16 

26 

Naissances multiples 

Jumeaux 

12 ou 16 

22 ou 18 

34 

Triples et plus 

24 

22 

46 


Reglementation 

II n’existe plus actuellement de conges d’allaitement en dehors de 
ceux regis par convention collective (banques notamment) qui neces- 
site un certificat mensuel continuant l’allaitement maternel. Dans les 
autres cas toute prolongation de la cessation d’activite professionnelle 
passe par un arret de travail. 

II. CONGES DE PATERNITE 

Regis par les articles L. 1225-35, I 
articles L.331-8 et D.331-4 du Code 
2008 « fixant la liste des pieces 
nisation du conge de paternite 



et D. 1225-8 du Code du travail, les 
■curite sociale et l’arrete du 9 janvier 
ives a fournir pour beneficier de l’indem- 


Reglementation 

1. Pris apres la naissance de l’enfant (et dans les 4 mois suivant celle- 
ci) d’une duree maximale de 1 1 jours calendaires (samedis dimanches 
et jours feries compris). II est au maximum de 18 jours en cas de nais- 
sance multiples. Le conge de paternite n’est pas fractionnable. II est 
cumulable avec le conge de naissance de 3 jours. Ces deux conges pou- 
vant se succeder ou etre pris separement. 

2. Le salarie doit prevenir son employeur au moins un mois avant la 
date a laquelle il souhaite prendre ce conge. Pendant le conge de pater- 
nite, le contrat de travail est suspendu. Le salaire n’est pas maintenu. 
Le pere peut percevoir des indemnites journalieres de securite sociale 
attributes et calculees dans les memes conditions que les indemnites 
journalieres de maternite. 

3. Les peres demandeurs d’emploi ou stagiaires de la formation pro- 
fessionnelle peuvent beneficier du conge de paternite. 


HYGIENE DE LA GROSSESSE 

Hygiene de vie 

L’usage de tabac ou de stupefiant est nocif. La consommation 
d’alcool doit etre proscrite Les soins dentaires sont recommandes 
d’autant plus que la grossesse peut aggraver un etat dentaire defec- 
tueux. Une activite physique adaptee doit etre maintenue. 
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Nutrition 

1. Alimentation : 

a) Elle doit etre equilibree, fractionnee et normalement salee. La 
prise de poids est d’environ 1 kg par mois jusqu’a 8 mois puis de 
2 kg/mois ; les variations normales vont de 10 a 18 kg au cours d’une 
grossesse avec un 50° percentile a 12 kg. 

b) Les aliments riches en iode (lait, poisson, oeufs, utilisation d’un sel 
enrichi en iode) evitent le risque de dysfonctionnement thyro'fdien. En 
cas de carence, une supplementation est recommandee. 

2. Vitamines : 

a) La prise de vitamine D3 a 28 semaines d’amenorrhee (une dose 
unique de 100 000 UI) attenue le risque d’hypocalcemie neonatale. 

b) La prescription d’acide folique, a la dose de 0,4 mg par jour pen- 
dant 3 mois, doit etre proposee a toute patiente desirant une grossesse, 
idealement en pre-conceptionnel. Elle doit etre poursuivie jusqu’au 
debut du 3 e mois de grossesse. Cette prevention est valable meme en 
l’absence d’antecedent d’anomalie de fermeture du tube neural ou de 
traitement anti-epileptique. 

3. Une supplementation en fer peut se justifier si un etat de carence 
en fer est probable (alimentation elective, multiparite, dons de sang 
anterieurs), ou patent (hemogramme) : administration orale d’un sel de 
fer (1 mg/kg/jour a partir du 4 e mois). 

Prevention des maladies infectieuses 

1 . Listeriose (1/100 000 grossesses). EVpSr les produits de charcu- 
terie consommes en l’etat (pate, rillettes, produits en gelee, 
jambon...) ; preferer les produit^pi’jeemballes aux produits vendus a 
la coupe, sinon ils devrcysfL etre consommes rapidement. Eviter la 
consommation de lait cru et de 'produits a base de lait cru. Cuire soi- 
gneusement les aliments cru^d’origine animale. Laver soigneusement 
les legumes crus et herbes aromatiques. Restes alimentaires et plats 
cuisines doivent etre soigneusement rechauffes avant consommation 
immediate. Conserver separement les aliments crus (viande, 
legumes...) et cuits. Lavage des mains et nettoyage des ustensiles de 
cuisine apres manipulation d’aliments non cuits. Nettoyage regulier a 
1’eau javellisee du refrigerateur. 

2. Toxoplasmose (si la patiente n’est pas immunisee) : eviter le 
contact avec les dejections de chat, laver fruits et legumes. Eviter la 
viande de mouton ou bien cuire la viande. Le parasite est detruit par la 
congelation. 

3. Cytomegalovirus. Eviter de partager avec un enfant allant en creche 
les linges de toilette, l’eau des bains. Pendant les repas de cet enfant, 
ne pas ingerer d’aliments avec ses propres couverts (par exemple pour 
gouter ou finir le repas de l’enfant). Bien se laver les mains apres l’avoir 
change. Ne pas l’embrasser sur la bouche. 

4. Coqueluche. En raison d’une resurgence des cas de coqueluche, un 
rappel vaccinal est recommande au couple attendant un enfant ; la 
patiente sera vaccinee en post-partum. 

Medicaments au cours de la grossesse 

Voir pp. 390 et 395. 
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MOUVEMENTS DU FCETUS 

1 . Les premiers mouvements sont visibles a l’echographie des la 7 e semaine 
d’amenorrhee. 

2. Ils ne sont perceptibles par la mere que vers 20-22 semaines d’amenorrhee 
si elle est primipare, et 18-20 semaines d’amenorrhee si elle est multipare. La mere 
ne ressent que les trois quarts des mouvements de son bebe. 

3. Les mouvements du foetus a une stimulation apparaissent vers le 4 e mois. 

4. Au troisieme trimestre le foetus bouge de fa^on perceptible toutes les 
45 minutes et ses mouvements augmentent dans la soiree, jusqu’a l’accouchement. 
Leur diminution a l’approche de 1’accouchement constitue un motif de consulta- 
tion. En cas de mort foetale in utero, il n’est pas rare que la mere ait l’impression 
de percevoir des mouvements. 


ACCOUCHEMENT NORMAL 
(PRESENTATIONS DU SOMMET) 

L’accouchement est dit eutocique lorsqu’il se deroule normalement ; il est dit 
dystocique en cas de difficultes maternelles ou foetales. 


Signes marquant I’entree en travail 

1. Apparition de contractions douloureuses, regulieres (5 a 10 minutes) 
et ne cedant pas au repos. 

2. Une rupture spontanee des membranes peut preceder les contrac- 
tions : noter la couleur du liquide (meconi&le : souffrance foetale). 

3. La perte du bouchon muqueux (glaires brunatres) peut preceder 
d’un mois l’entree en travail et n’a pas de signification si isolee. 

Periode de dilatation et d’effacement du col uterin 

1. Contractions enregistrees par tocographie externe ou interne 
(hypokinesie de frequence si moins de 3 contractions/ 10 min ; hyperki- 
nesie si plus de 5 contractions/ 1 0 min) : 

a) le diametre de l’ouverture du col est estime en centimetres grace 
au toucher vaginal : il se dilate d’environ 1 cm/heure ; 

b) le rythme cardiaque foetal est enregistre en continu ; le rythme de 
base se situant entre 120 et 160 battements/min. 

2. La rupture artificielle des membranes a l’aide d’un perce-membrane 
permet l’application de la presentation et ^acceleration du travail : 

a) noter la couleur du liquide ; 

b) toute bradycardie foetale survenant dans les 10 minutes de la rup- 
ture doit faire rechercher une procidence du cordon et son association 
a des metrorragies a un syndrome de Benkiser (rupture d’un vaisseau 
courant a la surface des membranes). 


Engagement du foetus 

Le plus grand diametre de la presentation a franchi le detroit superieur 
constitue en avant par la symphyse pubienne, lateralement par les lignes 
innominees et en arriere par le promontoire. Signe de Farabeuf : au tou- 
cher vaginal, l’index et le majeur diriges vers la deuxieme piece sacree 
sont arretes par la presentation. Le plus souvent la dilation du col est 
complete (10 cm). La presentation cephalique est la plus frequente : la 
petite fontanelle (fontanelle posterieure ou lambda : triangle forme par 
3 sutures - os occipital en arriere, os parietaux de chaque cote) perdue 
au toucher vaginal en constitue le repere. Dans 80 % des cas, sa situation 
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est en avant, situation dite occipito-iliaque gauche anterieure (OIGA) ; les 
presentations en OIGP (OIG posterieure), OIDP (01 droite posterieure) ou 
OIDA (01 droite anterieure) sont plus rares. 

Degagement et expulsion 

Lors de la descente dans l’excavation pelvienne, une rotation spon- 
tanee de la tete foetale amene l’occiput sous la symphyse pour aboutir 
finalement, par une deflexion de la tete au franchissement du perinee. 
A ce stade, une episiotomie latero-mediane droite peut etre necessaire 
pour faciliter l’expulsion. Apres degagement de l’epaule anterieure 
obtenu par une orientation dans l’axe pubo-coccygien de la tete foetale 
puis posterieure par traction vers le haut, s’effectue l’expulsion de 
l’enfant (naissance proprement dite et qui en fixe l’heure). 


Delivrance 

1. Naturelle : apres une courte periode d’accalmie, une reprise des 
contractions est suivie du decollement du placenta et de la sortie des 
annexes ou delivrance, troisieme et derniere phase de l’accouchement. 

2. Dirigee : une injection de 5 UI d’ocytocine au degagement des 
epaules foetales est recommandee pour diminuer le risque hemorra- 
gique. L’extraction du placenta est facilitee par®une traction continue et 
controlee du cordon associee a une depression du segment inferieur de 
l’uterus par pression sus-pubienne continue. 

Un controle systematique de rintegrite Ito^placenta (cotyledon et 
membranes) et du cordon (une veine et deux arteres) sera effectue. 

3. Un traitement ocytocique systematique (10 UI de Syntocinon dans 
500 ml de serum physiologique) favorise la retraction et diminue la spo- 
liation sanguine. 

4. En cas d’hemorragie, de non-decollement apres 15 minutes ou 
d’expulsion incomplete, une delivrance artificielle associee a une revi- 
sion uterine s’impose : elle consiste, sous analgesie peridurale ou anes- 
thesie generate et sous asepsie stricte, a introduire une main dans 
l’uterus pour trouver le plan de clivage du placenta, a l’extraire et a 
controler la vacuite et 1’integrite de l’uterus. 


Surveillance en post-partum 

Pouls, tension, bonne retraction uterine (globe tonique), absence 
d’hemorragie, etc. 


PRESENTATION DU SIEGE 

Presentation longitudinale du foetus fesses en bas. On distingue : 

1. Le siege complet : foetus assis en tailleur. 

2. Le siege decomplete : les jambes du foetus sont relevees en attelles devant lui. 

3. Si seul un des membres inferieurs est replie sous lui on parle de siege semi- 
decomplete. 

Cette presentation est favorisee par les malformations uterines, les obstacles 
praevia, certaines malformations foetales (defaut de fermeture du tube neural). 

Conduite a tenir 

1. Avant le declenchement du travail. Si cette presentation persiste au- 
dela de 36 semaines d’amenorrhee, et en 1’absence de contre-indication 
(uterus cicatriciel, malformation uterine, oligoamnios), tenter une ver- 
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sion par manoeuvre externe au mieux sous beta-2-mimetiques, controle 
echographique et surveillance du rythme cardiaque foetal : 

a) la manoeuvre consiste a empaumer a travers la paroi le siege d’une 
main et la tete de l’autre, faire basculer la tete en remontant le siege 
pour forcer la bascule du rachis foetal entraTnant la rotation ; a ce 
moment, la tete fuit brusquement la main et se loge dans l’excavation 
pelvienne. Associer systematiquement une injection intraveineuse 
lente de gammaglobulines anti-D si la parturiente est Rhesus negatif ; 

b) en cas d’echec, une radiopelvimetrie mesurant notamment les dia- 
metres promonto-retropubien, transverse median et bisciatique, appre- 
ciant la forme du bassin et la courbe du sacrum, guidera le choix de la 
voie d’accouchement. 

2. Pendant le travail. La dilatation doit se faire regulierement. L’anal- 
gesie peridurale n’est pas contre-indiquee, voire conseillee en raison du 
risque de manoeuvres obstetricales, la patiente devant savoir pousser 
quand cela sera necessaire. Recourir aux ocytociques en cas d’hypo- 
cinesie isolee. 


Techniques d’accouchement 

1. L’abstention totale : la methode de V@rmelin consiste a laisser evo- 
luer le foetus sans y toucher en s’assurant de la bonne progression, de 
l’efficacite des efforts expulsifs, en pratiquatlt une episiotomie. Le dos 

frotal Hnif tmiimirc otro or» 


foetal doit toujours etre en avant. 

2. Manoeuvres obstetricales : s<Mt 


premiere intention, soit en cas 


de difficulty a la methode de Vehnyiin : 

a) les bras se relevent, Impulsion s’arrete au niveau du tronc, on 
voit saillir la pointe d©^t)fhoplates. Effectuer une manoeuvre de Lovset : 
le foetus est empaume au niveau du bassin des deux mains a l’aide d’un 
champ sterile. On effectifealors une rotation de 90° en pas de vis ame- 
nant le bras le plus posterieur sous la symphyse pubienne. Celui-ci est 
crochete vers l’exterieur en prenant appui sur la face anterieure de 
l’humerus, permettant son degagement sans relevement, puis rotation 
inverse a 180° pour le membre controlateral. On termine l’extraction 
par la manoeuvre de Bracht ou de Mauriceau ; 

b) si la tete derniere est retenue dans l’excavation (tete engagee 
retenue par les parties molles), deux possibilites : 

- soit pratiquer la manoeuvre de Bracht : le foetus est bascule vers 
l’abdomen maternel, un index peut etre introduit dans la bouche du 
foetus, pour favoriser la flexion et le degagement de la tete ; 

- soit pratiquer la manoeuvre de Mauriceau : le plan de la table 
d’accouchement doit etre le plus haut possible, l’accoucheur ayant un 
genou a terre. Le foetus est allonge sur l’avant-bras de l’accoucheur, 
l’index et le majeur sont introduits dans la bouche du foetus au niveau 
de la base de la langue, l’index et le majeur de la main controlaterale se 
placent en crochet au niveau de la nuque foetale. Grace a un mouve- 
ment de flexion de la tete par la main vaginale, on solidarise la tete et 
le rachis du foetus. Un leger mouvement de traction vers le bas amene 
l’occiput au contact de la symphyse pubienne. Tout en maintenant soli- 
daire la tete foetale et l’axe rachidien, l’accoucheur se releve et enroule 
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la nuque foetale autour de la symphyse pubienne, permettant le dega- 
gement de la tete. 

Si ces manoeuvres sont inefficaces, faire rapidement une application 
de forceps sur tete derniere (voir Extractions instrumentales, p. 1384) ; 

c) la grande extraction du siege consiste a aller chercher manuelle- 
ment les pieds du foetus in utero pour provoquer un accouchement par 
le siege qui se fera systematiquement avec les manoeuvres obstetri- 
cales decrites ci-dessus. Sa seule indication actuelle est l’extraction du 
second jumeau en complement de la version par manoeuvre interne. 

3. Apres l’accouchement, verifier particulierement le vagin (risque de 
dechirure) et l’absence de luxation congenitale de la hanche chez le 
nouveau-ne. 


PRESENTATION DE LA FACE 

Caracterisee par la deflexion maximale de la tete foetale amenant l’occiput 
contre le plan du dos, de telle sorte que la tete et le tronc forment un bloc solidaire 
et que la face penetre la premiere et en totalite dans le detroit superieur. Habituel- 
lement compatible avec un accouchement par voie basse. 


relevant l’angulation en 
’ Ttu toucher vaginal, on 
j^t surtout le menton qui 
?tion. La grande fontanelle 


Diagnostic 

Peut-etre suspecte a la palpation abdomina 
« coup de hache » entre l’occiput et le dos f^i 
pergoit les arcades orbitaires, le nez, la be 
constitue le repere de ce type de present 
n’est jamais atteinte 

A> 

Accouchement 

La dilation et 1’engagemeQt so^J) souvent plus longs et la rotation en 
avant du menton (sous la sy@|physe pubienne) est indispensable pour 
permettre un accouchement par voie basse ; la distension importante 
du perinee necessite une episiotomie. En cas de rotation du menton en 
arriere, la cesarienne s’impose. 


PRESENTATION DU FRONT 

On ne peut parler d’une presentation du front que sur une presentation fixee, 
toute presentation mobile pouvant ulterieurement se flechir. 

Diagnostic 

1. Au toucher vaginal, on pergoit la racine du nez formant une saillie 
pyramidale, de chaque cote les arcades sourcilieres et les globes ocu- 
laires, et la grande fontanelle. 

2. Signes negatifs importants : non-perception ni de la petite fonta- 
nelle, ni du menton. 

Accouchement 

Le diagnostic doit etre aussi precoce que possible, permettant de 
poser l’indication d’une cesarienne qui evite les complications fceto- 
maternelles que ne manquerait pas d’entramer une tentative de voie 
basse. Si la flexion n’a pas pu etre realisee, la presentation du front une 
fois fixee conduit a une cesarienne obligatoire. 
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PRESENTATION DE L’EPAULE 

Diagnostic 

L’epaule se presente en regard du detroit superieur ; l’excavation 
pelvienne est vide au toucher vaginal et aucun pole foetal n’est palpable 
au-dessus de la symphyse pubienne. 

Accouchement 

Si une manoeuvre externe n’a pas corrige cette presentation, une 
cesarienne s’impose. 

GROSSESSE GEMELLAIRE 

Represente 1 a 1,5 % des grossesses, en accroissement avec les techniques de 
procreation medicalement assistee. Elies restent des grossesses a haut risque, 
constituant 16 % des causes de prematurite. 

1 . Grossesses dizygotes (faux jumeaux, 65 % des grossesses gemellaires) : elles 
resultent de la fecondation de deux ovocytes par deux spermatozoides. Les deux 
embryons genetiquement distincts evoluent en parallele. 

2. Grossesses monozygotes (vrais jumeaux, 35 % des grossesses gemellaires) : 
elles resultent de la division secondaire d’un ceuf unique obtenu par la fecondation 
d’un ovocyte par un spermatozoide. Les deux fcgtus sont de meme sexe et geneti- 
quement identiques. Trois dispositions sont poss&des : 

a) bichoriale bi-amniotique (30 % des grossesses monozygotes) : la division s’est 
faite precocement au stade de blastomere, avant le stade morula ; 

b) monochoriale bi-amniotique (70 % de<>gr s pssesses monozygotes) : la division 
s’est faite au stade de blastocyste avant Tinaividualisation des cellules amnio- 
tiques apres le 5 e jour. Les cellules trophoblastiques se sont deja individualisees, 
le trophoblaste sera done unique ; 

c) placenta monochorial mono-amriiotique (1 a 1,5 % des grossesses mono- 
zygotes) : la division s’est faitd tardivement, la cavite amniotique deja formee est 
commune aux deux foetus (apres le 8 e jour) au stade de bouton embryonnaire. De 
fapon exceptionnelle, la* division se produit au-dela du 14 e jour, apres la formation 
du disque embryonnaire, et conduit a la formation de jumeaux conjoints (siamois). 

La disparition d’un des jumeaux au premier trimestre de la grossesse est pos- 
sible ( vanishing twin). 

Diagnostic 

1. Sur I’echographie du premier trimestre. 

a) Signe du lambda (image echographique fournie par la juxtaposition 
de deux placentas et de deux amnios) : signe pathognomonique d’une 
implantation bichoriale. Une fusion ulterieure des masses placentaires 
peut faire poser a tort le diagnostic de monochoriale bi-amniotique. 

b) Mise en evidence de deux sexes differents : permet d’affirmer la 
bichorionicite. 

c) Decompte du nombre de feuillets (2 ou 4) au niveau de la mem- 
brane ou la mesure de son epaisseur (inferieure ou superieure a 
3 mm) : recours plus aleatoire. 

2. Examen du placenta a la naissance. 

a) Test au lait : injecter du lait dans un des cordons pour mettre en 
evidence des anastomoses vasculaires, absentes dans les grossesses 
dizygotes et monozygotes bichoriales bi-amniotiques, constantes dans 
les grossesses monochoriales. 

b) Decompte des membranes (2 ou 4) : permet de corriger un dia- 
gnostic errone. 
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3.Apres la naissance. Phenotype erythrocytaire des enfants, 
complete si besoin par un groupage HLA : une difference dans ces 
groupes est la marque de faux jumeaux. 


Risques et complications des grossesses gemellaires 

1. Prematurite : 50 % des patientes accouchent avant 37 semaines 
d’amenorrhee. 

2. Retard de croissance intra-uterin. 


3. Hypertension arterielle (trois fois plus frequente qu’au cours des 
grossesses uniques). La prise en charge ne differe pas de celle d’une 
grossesse unique. 


4. Syndrome transfuseur transfuse : observe a 20 semaines d’amenor- 
rhee dans 10 a 15 % des grossesses gemellaires monochoriales bi- 
amniotiques, en rapport avec les anastomoses vasculaires entre les 
deux circulations fceto-placentaires. Le risque est la mort in utero pour 
le jumeau transfuseur, l’hydramnios avec surdistension uterine et la 
rupture prematuree des membranes pour le jumeau transfuse. 

5. Risque malformatif non augmente en cas de grossesse bichoriale, 
multiplie par trois en cas de grossesse monochoriale. 

6. Mort in utero d’un jumeau (2 % a 7 %). Au^causes habituelles des 
grossesses uniques s’ajoutent le syndrome transfuseur transfuse, 
l’enroulement des cordons en cas de grossesse mono-amniotique. Le 



de lesions cerebrales 
aires et cutanees en cas de 


jumeau survivant est expose aux 
(porencephalie), renales, digestives, 
grossesse monochoriale. 

7. Siamois (1 naissance pout^5TK)0, soit 1 % des naissances de 
jumeaux monozygotes). La plupart sont actuellement depistes tres tot 
grace a l’echographie. 


Mesures specifiques aux grossesses gemellaires 

1. Reduction de l’activite maternelle au deuxieme trimestre, pas 
d’hospitalisation systematique, pas de cerclage systematique (les indi- 
cations sont les meme que pour les grossesses uniques). 

2. Suivi echographique mensuel. 

3. Syndrome transfuseur transfuse : coagulation au laser des anasto- 
moses d’une grossesse monochoriale. 


Modalites de I’accouchement 

1. Declenchement de preference a 38 semaines d’amenorrhee pour 
eviter les complications de fin de grossesse plus frequentes et plus dif- 
ficile a depister. Le recours aux ocytociques est possible. 

2. Le recours a l’analgesie peridurale est fortement conseille pour 
minimiser le recours a l’anesthesie generale dans l’urgence. 

3. L’accouchement par cesarienne est preferable en cas de grossesse 
mono-amniotique, si le premier jumeau se presente par le siege et le 
second par le sommet, pour eviter l’accrochement des mentons. 

4. En cas d’accouchement par voie basse, une fois le premier jumeau 
extrait, verifier immediatement la presentation du second a membranes 
intactes : 
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a) la presentation est cephalique et appliquee (la verticalisation du 
foetus par manoeuvres externes peut y aider) : rompre les membranes 
et diriger l’expulsion ; 

b) dans le cas contraire, realiser une grande extraction du siege sur 
le second jumeau : saisir le pied a membranes intactes pour faciliter la 
rotation du foetus in utero, attirer les membres inferieurs vers 1’exte- 
rieur et le bas, degager les membres superieurs par manoeuvre de 
Lovset, puis de la tete par la manoeuvre de Bracht ou manoeuvre de 
Mauriceau (voir Presentation du siege, ci-dessus). Si la grande extrac- 
tion s’avere difficile (retraction uterine), le recours aux derives 
halogenes par l’anesthesiste permettra d’obtenir un relachement ; les 
derives nitres en intraveineux sont nettement moins efficaces ; 

c) une delivrance rapide (delivrance artificielle et revision uterine 
faciles) et une perfusion d’ocytocine diminuent le risque d’hypotonie 
uterine favorisee par la distension d’une grossesse gemellaire. 


DYSTOCIES 

Syn : accouchement difficile. Principales causes : 

1 . Causes mecaniques : 

a) disproportion fceto-pelvienne : inequation entre le foetus et le bassin (retreci 
ou deforme transversalement ou globalement) ; 

b) anomalies de la presentation (transyerse, Wont) ; 

c) par obstacle praevia : placenta praevia, fibrome, kyste de l’ovaire. 

2. Causes dynamiques : anomalies de la contractilite uterine portant sur la fre- 
quence (hypocinesie, hypercinesi^Lou Jlntensite des contractions, et se tradui- 
sant par une stagnation de la dm^tijOTi. Sa correction fait appel a l’ocytocine. 

3. Causes cervicales : stagnation de la dilation du col avant 5 cm se traduisant 
par un col epaissi, cedeihatie, TOnique malgre une dynamique satisfaisante et 
F absence d’obstacle mecaniqjtie. Souvent bien controlee par l’association de l’anal- 
gesie peridurale, d’ocytociques et d’antispasmodiques. 


PROCIDENCE DU CORDON 

A membranes rompues, le cordon s’interpose en avant de la presentation. Favo- 
risee par un exces de liquide, une presentation trop haute et mobile, un cordon 
trop long, une tumeur praevia. 

Diagnostic 

Evoque systematiquement devant des anomalies du rythme cardiaque 
foetal survenant dans les 10 minutes de la rupture des membranes. 

Conduite de I’accouchement 

1. Le toucher vaginal recherche le cordon, la persistance de la pulsa- 
tilite et refoule la presentation en attendant l’extraction en urgence du 
foetus par cesarienne. 

2. A dilatation complete et en l’absence de contre-indication, une 
extraction par voie basse est possible. 

Prevention 

Rupture prudente des membranes en cas de conditions defavorables 
et realisation systematique d’un toucher vaginal apres rupture. 
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EXTRACTIONS INSTRUMENTALES 

Syn : forceps (modeles a branches articulees, paralleles type Suzor, Demelin) 
ou croisees (type Tarnier, Pageot...), spatules de Thierry (cuilleres pleines non 
articulees) ou ventouses. 


Cinq conditions necessaires : dilatation complete, membranes rompues, 
presentation cephalique, engagement dans l’excavation avec orientation 
connue, vessie maternelle vide. 


Indications 

1. Maternelle : efforts expulsifs inefficaces ou inadaptes. 

2. Foetale : anomalies du rythme cardiaque foetal, non-progression de 
la presentation apres 25 a 30 minutes d’effort expulsif. 

Technique 

1. Forceps : 

a) introduction des cuilleres tenues verticalement, concavite vers 
la vulve, les doigts de la main controlaterale protegeant la paroi vagi- 
nale ; en cas de presentation oblique, la cuillere posterieure sera 
introduite la premiere (la gauche pour lespresentations en occipito- 
iliaque gauche anterieure [OIGA], la droite pom* les presentations en 
01 droite anterieure [OIDA]). Verifier le parallelisms des cuilleres et 
au toucher vaginal la symetrie de la prise perpendiculairement a la 
suture longitudinale ; 

b) articulation des cuilleres et mise en place du tracteur pour le for- 
ceps de Tarnier. En cas de presentation en occipito-pubienne (OP), la 
traction doit etre progressive dan^ l’axe ombilico coccygien, moderee 
jusqu’a franchir le detroit moyen, puis en relevant progressivement 
pour realiser la deflexion de la tete. II faut alors surveiller le perinee et 
realiser une episiotomie au moindre doute. 

En cas d’utilisation d’un forceps de Tarnier l’angle forme par les 
branches et le tracteur est un bon indicateur de la direction de la traction. 
En cas de presentation posterieure fixee, la grande rotation instrumentale 
en OP doit etre abandonnee et l’extraction realisee en occipito-sacree (OS) 
en protegeant le perinee par une episiotomie adaptee. La pose des 
cuilleres de forceps en antero-posterieur sur une presentation transverse 
doit etre evitee et la rotation manuelle privilegiee. 

2. Spatules de Thierry 

Le mecanisme ne reside pas dans une traction, mais dans la propul- 
sion du mobile foetal dans la glissiere constitute par les deux cuilleres 
pleines. Leur mise en place est identique aux cuilleres du forceps en 
prenant la peine de proteger la muqueuse vaginale, l’instrument etant 
plus contondant. La prise n’a pas besoin d’etre perpendiculaire vis-a- 
vis de la suture mediane foetale, ce qui permet son utilisation dans les 
presentations transverses, la rotation de la tete s’effectuant lors de la 
descente entre les cuilleres. II vaut mieux eviter les mouvements de 
cisaillements qui peuvent blesser le foetus. 

3. Ventouse 

Positionnee par une depression de 800 millibars sur le sommet en 
dehors des fontanelles, elle permet une rotation instrumentale de la 
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tete en cas de varietes posterieures ou une flexion si celle-ci est insuf- 
fisante. L’angle de traction est identique aux autres instruments. La 
main controlaterale posee au contact de la ventouse previent des 
risques du decollement de celle-ci. 


CESARIENNE 

Extraction du foetus par hysterotomie, sous anesthesie generale ou loco-regio- 
nale (peridurale ou rachi-anesthesie). Voies d’abord : incision de Pfannenstiel 
(decollement sous-aponevrotique), de Cohen (dilaceration des plans aux doigts), 
de Mouchel (section partielle des muscles grands droits) ou mediane (de moins 
en moins utilisee pour des raisons esthetiques et de fragilisation parietale en cas 
d’interventions iteratives) ; sa rapidite de realisation ne doit plus etre consideree 
comme un argument en sa faveur, le gain de temps de 2 a 3 minutes etant dilue 
dans les preparatifs de la cesarienne en urgence. 


Indications 

1. En dehors du travail, les moins discutees sont : presentation trans- 
verse irreductible par version externe, uterus bi-cicatriciel, primo-infec- 
tion herpetique de moins d’un mois, obstacle praevia (placenta 
recouvrant), cancer du col. Autres indications, dependantes des habi- 
tudes obstetricales : uterus cicatriciel, presentation du siege, grossesse 
gemellaire et premier jumeau en siege. 

2. En cours de travail : anomalies du rythme cardiaque foetal, stagna- 
tion de la dilatation, non-engagement, procidence du cordon, presenta- 
tion du front, de la face menton en apTere. 

Incidents 

1. Elle ne previent pa^s JbupS les difficultes d’extraction et l’utilisa- 
tion d’un forceps croise type Pageot (facilite de manipulation d’une 
seule main) peut etre nekessaire. 

2. La spoliation sanguine qu’elle entrame est superieure a la voie 
basse et ne met pas a l’abri d’une hemorragie de la delivrance. La revi- 
sion uterine per-operatoire est obligatoire. 


DELIVRANCE ARTIFICIELLE 

Extraction manuelle du placenta en cas de non decollement a 20 minutes apres 
la naissance, ou apres echec d’une delivrance dirigee. 

Technique 

Sous analgesie loco-regionale ou anesthesie generale, avec une 
asepsie rigoureuse et antibioprophylaxie (amoxicilline-acide clavula- 
nique 2 g IV). La main gauche empoigne le fond uterin a travers la paroi 
abdominale, la main droite introduce dans l’uterus, munie d’un gant 
sterile special, clive la masse placentaire. La verification de la vacuite 
uterine (face par face sans oublier les comes) est obligatoire. 


HEMORRAGIE DE LA DELIVRANCE 

Saignement genital superieur a 500 ml survenant apres la naissance. Causes 
multiples : retention placentaire, placenta accreta, plaie uterine, inertie uterine, 
troubles de la coagulation (Defibrination, voir p. 738). 
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Prevention 

Reduire la duree de la phase de latence, delivrance dirigee, examen 
soigneux du placenta apres la delivrance, recours a l’ocytocine pour 
favoriser la retraction uterine, surveillance du post-partum. 


Conduite a tenir 

L’efficacite reside dans la rapidite de la prise en charge, dans la rea- 
lisation systematique de l’ensemble des gestes suivants et dans l’impli- 
cation de toute l’equipe soignante. 

1. Depistage precoce : des la delivrance et pendant la surveillance en 
salle de travail pendant au moins 2 heures (pouls tension tonicite du 
globe uterin, ecoulement vulvaire). 

2. Recueillir rapidement les renseignements biologiques simples 
(NFS, plaquettes, taux de prothrombine, TCA, fibrine, ionogramme, 
creatinemie). Le traitement des troubles de la coagulation passe tout 
d’abord par le traitement de la cause ; le recours au plasma frais 
congele peut etre necessaire (voir Syndrome de defibrination, p. 738). 

3. Assurer une hemodynamique satisfaisante : remplissage par solutes, 
voire transfusion. 

4. Mise en place d’une sonde urinaire a demeure pour surveiller la 
diurese et eviter un globe vesical qui generait la retraction uterine. 

5. Revision uterine s’assurant de la vacuite et de Tabsence de lesion, 
revision de la filiere genitale sous valves et suture d’une eventuelle 
dechirure (ne pas oublier l’antibioprophylaxie en raison des gestes). 

6. Massage continu du globe uterin. 

7. Assurer la retraction uterine^S^pbrfusion d’ocytocine. En cas 
d’inefficacite de l’ocytocine 10 minutes apres le debut de la perfusion, 
il faut avoir recours aux prostaglandines injectables (sulprostone : 
1 ampoule IV par pousse-seringue electrique sur 1 heure, puis sur 
5 heures, puis relais par ocytqfine). 

8. En cas d’echec des prostaglandines, deux solutions : 

a) embolisation des arteres uterines (necessite materiel et equipe 
entraTnee disponibles 24 heures sur 24) ; 

b) chirurgie (ligature des arteres hypogastriques, voire hysterec- 
tomie d’hemostase). 


DEPASSEMENT DE TERME 

Augmente la mortality in utero a partir de 41 semaines d’amenorrhee + 3 jours. 

Diagnostic 

Base sur la certitude du terme (determination echographique du 
debut de grossesse) et un depistage systematique et precoce. 

Conduite a tenir 

Deux attitudes sont equivalentes en termes de morbidity et mortality 
neonatale ainsi que sur le taux de cesariennes : 

1. Declenchement systematique a 41 semaines d’amenorrhee. 

2. Surveillance rapprochee basee sur 1’examen clinique obstetrical, le 
rythme cardiaque foetal et la quantite de liquide amniotique a l’echogra- 
phie, repetes tous les jours ou toutes les 48 heures. Tout signe de 
decompensation implique l’accouchement. Par exemple, consultation a 
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40 1/2 semaines d’amenorrhee, puis 41 semaines d’amenorrhee et 
41 semaines d’amenorrhee + 2 jours, et declenchement systematique a 
41 semaines d’amenorrhee + 3 jours en l’absence de travail spontane. 


VOMISSEMENTS GRAVIDIQUES 

Intolerance gastrique survenant au premier trimestre de la grossesse et regres- 
sant par la suite. Les facteurs psychologiques, environnementaux et culturels y 
sont importants. Dans les cas graves, on parle de vomissements incoercibles qui 
peuvent entrainer une deshydratation severe et une denutrition. Ces cas sont 
devenus plus rares depuis la legalisation de l’interruption volontaire de grossesse. 

Diagnostic 

S’assurer de l’absence de cause telle grossesse molaire, grossesse 
multiple, hepatite, meningite. 

Explorations 

Echographie pelvienne, transaminases, ionogramme creatinemie. 
Surveiller revolution du poids et de la diurese. 


Traitement 

Un isolement en milieu hospitalier est parfois necessaire avec rehy- 
dratation par voie parenterale, antiemeticjtie et prise en charge psycho- 
logique. 


HEMORRAGIE GENITALE 
EN COURS DE GROSSESSE 


& 


/. METRORRAGIES DU PREMIER TRIMESTRE 

Surviennent dans 20 mfep possesses ; 50 % de ces patientes feront une 
fausse couche. \ 


Diagnostic 

Examen sous speculum eventuellement associe a un frottis, a des 
prelevements cervicaux : precise endo-uterine ou cervico-vaginale l’ori- 
gine du saignement. 


Explorations 

1. Dosage quantitatif des beta-HCG plasmatique. 

2. Echographie pelvienne au mieux par voie vaginale. 


Principales causes 

1. Grossesse extra-uterine (voir p. 1390). 

2. Fausse couche spontanee precoce : l’abondance des metrorragies est 
variable ; elles sont associees a des douleurs pelviennes spasmodiques. 

3. Grossesse intra-uterine evolutive : a l’echographie, on observe un sac 
gestationnel intra-uterin avec un embryon ayant une activite cardiaque et 
dont la longueur cranio-caudale correspond au terme. II existe souvent un 
decollement trophoblastique (hematome en peripherie de l’ceuf). 

4. Lyse d’un jumeau d’une grossesse multichoriale. Le pronostic est 
domine par le risque de fausse couche globale. 

5. Grossesse molaire : les signes sympathiques de grossesse sont 
souvent exacerbes ; l’uterus est anormalement volumineux pour le 
terme ; le taux de beta-HCG est anormalement eleve (> 100 000 UI/1) ; 
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l’echographie montre une image intra-uterine caracteristique « en 
flocon de neige » et une absence d’embryon. 

II. METRORRAGIES DU DERNIER TRIMESTRE 

Surviennent dans moins de 5 % des grossesses. Requierent une prise en charge 
hospitaliere en urgence. 

Diagnostic 

Examen sous speculum eventuellement associe a un frottis, a des 
prelevements cervicaux : precise endo-uterine ou cervico-vaginale l’ori- 
gine du saignement. 

Principales causes 

1. II peut s’agir simplement de modification cervicale en debut de travail. 

2. Hematome retroplacentaire (30 % des metrorragies du troisieme 
trimestre) : douleur abdominale en coup de poignard, uterus tonique, 
metrorragie de sang noir, souffrance foetale. 

3. Placenta praevia : metrorragie d’apparition brutale de sang rouge, 
sans douleur, avec un uterus souple. L’echographie permet la localisa- 
tion placentaire. 

4. Hematome decidual marginal (decollement d’une portion periphe- 
rique du placenta) : metrorragie peu abondant^le reste de I’examen 
clinique est normal, il n’y a pas de souffrance foetale. Ne perturbe pas 
ou peu les echanges foeto-maternels. Le prognostic est bon. 

5. Hemorragie de Benkiser : metrorragie frahche de sang rouge, indo- 
lore, survenant lors de la rupture spontanee ou artificielle de la poche 
amniotique. II s’agit de la dilaceration d’un vaisseau chorial au niveau 
de l’orifice interne du col. C’est le foetus qui saigne et pas la mere. 

6. Rupture uterine : exceptionnelle en dehors du travail, et concerne 
essentiellement les uterUs cidfitriciels. 

PERTE FCETALE 

Syn : avortement. Arret de grossesse avec ou sans expulsion d’un fcetus avant 
qu’il ne soit viable (pour l’Organisation mondiale de la sante, viabilite a partir de 
22 semaines d’amenorrhee). 

1 . Fausses couches precoces : arret spontane de la grossesse avant le terme de 
14 semaines d’amenorrhee. On en rapproche les ceufs clairs (sac ovulaire sans 
structure embryonnaire visible, avec ou sans vesicule vitelline) dont les meca- 
nismes ne semblent pas etre distincts de ceux des fausses couches precoces. 

2. Fausses couches tardives : expulsion spontanee d’un fcetus entre 14 et 
22 semaines d’amenorrhee. Les accouchements a 22-24 semaines d’amenorrhee 
(c’est-a-dire avant un terme de viabilite raisonnable) peuvent en etre rapproches. 

3. Mort foetale in utero : au-dela de la 14 e semaine. 

I. FAUSSE COUCHE PRECOCE 

Frequence : 15 a 25 % des grossesses. Augmente avec l’age maternel. II est 
preferable de n’adresser la declaration de grossesse qu’apres l’echographie de 
12-13 semaines d’amenorrhee, qui confirme la bonne evolution de la grossesse et 
la diminution du risque. On evite ainsi les demarches administratives d’annulation 
dans un contexte de deuil et d’echec. Distinguer : 

1. Les fausses couches accidentelles, le plus souvent liees a une anomalie de la 
fecondation independante d’une cause maternelle ou paternelle (50 % a 60 % 
d’entre elles sont liees a des anomalies cytogenetiques de l’ceuf). 

2. Les fausses couches a repetition : trois fausses couches precoces. 
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Diagnostic 

1. Metrorragies, douleurs pelviennes. L’interrogatoire recherche la 
notion d’expulsion de debris placentaires. 

2. L’echographie verifie la localisation intra-uterine de la grossesse et 
confirme le diagnostic : visualisation d’un embryon sans activite car- 
diaque, ou l’absence devolution echographique a une semaine d’un 
examen montrant un sac gestationnel vide. 

3. En l’absence de certitude diagnostique (pas d’image echogra- 
phique), la decroissance du taux de beta-HCG plasmatique 1 fois par 
semaine jusqu’a negativation complete peut etre utile. 


Explorations en cas de fausse couche a repetition 

1. Rechercher un antecedent de sterilite, un antecedent personnel ou 
familial de thrombose profonde ou de diabete, un antecedent personnel 
ou des signes de dysthyroidie, des signes de maladie systemique, 
notamment lupique. 

2. Hysterosalpingographie (malformations uterines) : hypoplasie, 
synechies, un myome sous muqueux, beance. 

3. Caryotype des parents apres recueil des consentements eclaires : 
recherche une anomalie cytogenetique equilibree chez l’un d’entre eux. 

4. Recherche d’anticorps antiphospho)ij)ides (voir p. 1007). 

5. Recherche d’une thrombophilie (voir pp. 740 et 1615). 


7. FSH, LH, inhibine B, testosteroi 
(en cas de sterilite associee). ^ 

1/E 

0,5 %). 


p f^ dlal 

eronemi' 


mie, hormone anti-mullerienne 


II. FAUSSE COUCHi 

Le risque diminue fc^t 



Conduite a tenir 

1. Dans Vimmediat. 

a) Chercher une infection locale : prelevement vaginal et endo- 
cervical pour examen bacteriologique, avec recherche de vaginose bac- 
terienne ; d’eventuels signes de vaginose et de mycoplasme au niveau 
cervical conduisent a mettre en place un traitement preventif par des 
cures iteratives et mensuelles de macrolides (15 jours) et metronida- 
zole (10 jours) lors de la prochaine grossesse. 

b) Examen cytobacteriologique des urines. 

c) Hemocultures avec recherche de listeria en cas de fievre maternelle. 

d) Frottis et mise en culture du placenta pour examen bacterio- 
logique (avec recherche de Listeria monocytogenes ). 

2. Examens a distance. 

a) Examen anatomopathologique du placenta. 

b) Examen foetopathologique a la recherche d’une malformation 
favorisant un hydramnios et des signes d’infection. 

c) Hysterosalpingographie a la recherche d’une malformation uterine : 
la beance cervico-isthmique impose un cerclage preventif. 

d) Hysteroscopie diagnostique : synechie uterine, myome sous 
muqueux, etc. 
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III. MORT FCETALE IN UTERO 

Accident douloureux, inacceptable et incomprehensible pour les parents, sur- 
tout si le foetus avait atteint un terme de viabilite. 

Diagnostic 

1. Arret d’activite cardiaque fcetale au-dela de 14 semaines d’amenor- 
rhee. 

2. Biometries fcetales : terme effectivement superieur a 14 semaines 
d’amenorrhee. 

Explorations 

1. Examens immediats : taux de prothrombine, TCA, fibrinogene, 
hemogramme, transaminases haptoglobine, test de Kleihauer. 

2. Examen bacteriologique et anatomopathologique du placenta. 

3. Examen foetopathologique avec caryotype si possible. 

Accouchement 

Preserver le pronostic obstetrical ulterieur de la patiente (accouche- 
ment par voie basse). 


GROSSESSE EXTRA-UTERINE 

Nidation ectopique de l’oeuf, le plus souvent dans la trompe (grossesse tubaire). 

Facteurs de risque : antecedent de salpingite, de nidation ectopique, d’exposi- 
tion au distilbene in utero, de chirurgie tubaire, tabai&sme, procreation medicale- 
ment assistee, stimulation ovulatoire, presence ^un sterilet qui n’empeche 
nullement la nidation ectopique, utilisation des injCroprogestatifs. 

Diagnostic 

1. Le tableau classique fait souvent defaut : retard de regies, metror- 
ragies couleur sepia, douletfrsCpelviennes lateralisees associees a une 
masse latero-uterine avec vaeuite uterine et epanchement douloureux 
du cul-de-sac de Douglas. 

2. Inversement, toute hemorragie genitale, tout signe pelvien chez 
une femme jeune, doit evoquer ce diagnostic parfois urgent. 


Explorations 

1. Le dosage plasmatique des beta-hCG confirme le diagnostic de 
grossesse et, repete a 48 heures d’intervalle, montre leur stagnation ou 
leur faible augmentation (ne double pas). 

2. L’echographie pelvienne par voie abdominale completee d’une 
echographie par voie vaginale montre : 

a) des signes directs : sac gestationnel contenant un embryon avec 
parfois une activite cardiaque visible, un hematosalpinx ; 

b) des signes indirects : vacuite uterine, epanchement dans le cul-de- 
sac de Douglas, un endometre epais, gravide. 

3. Si le taux de beta-hCG est superieur a 1 000 UI, l’echographie endo- 
vaginale doit montrer une grossesse simple intra-uterine evolutive. II 
faut se mefier d’une image de « pseudo-sac » provoque par la caduque, 
du a une accumulation de sang dans la cavite uterine : s’acharner a 
visualiser la couronne trophoblastique et un echo intra-ovulaire (la 
vesicule vitelline ou de l’embryon). 

4. L’echographie Doppler couleur peut aider au diagnostic par la 
reconnaissance des structures vasculaires. 
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5. La coelioscopie permet de poser le diagnostic de grossesse ecto- 
pique, de preciser sa localisation et en permet le traitement chirurgical. 

Traitement 

1. Chirurgical : radical par salpingectomie ou conservateur par sal- 
pingotomie quand cela est possible. Certains proposent comme traite- 
ment conservateur l’injection in situ de 50 mg de methotrexate en per- 
operatoire. 

2. Medical. Indications precises et limitees : 

a) il exige une surveillance clinique rapprochee, un acces rapide aux 
soins en cas d’echec et une patiente informee de la conduite a adopter 
en cas de douleur, de l’obligation d’une longue surveillance (moyenne 
de duree de traitement 28 jours) et du risque d’echec (imposant le 
recours a la chirurgie) ; 

b) examens prealables imperatifs : hemogramme, bilan hepatique, 
ionogramme sanguin et fonction renale ; 

c) methotrexate (effet letal sur 1’embryon), a la dose de 1 mg/kg en 
une injection intramusculaire ; 

d) verifier apres 1 semaine les transaminases (risque d’hepatite cyto- 
lytique) et le taux serique des beta-HCG j^rle meme laboratoire : la 
diminution doit etre superieure a 15 % sj^ une 2 e injection est neces- 
saire. La surveillance hebdomadaire de 1$ decroissance des beta-hCG 
jusqu’a negativation complete confirme la guerison. 

MOLE HYDATIFORME 

Syn : avortement molaire. Degjenerescence kystique des villosites choriales. 
L’incidence est de 1 pdyr 1 500 a 2000 grossesses. Le risque devolution vers une 
forme grave de maladie geslptionnelle trophoblastique (choriocarcinome) est de 
15 % pour les formes completes (absence d’embryon) et 0,5 % pour les formes 
partielles (presence d’un embryon), imposant une surveillance stricte. Contacter 
le centre de reference des maladies trophoblastiques. 

Diagnostic 

1. Metrorragies, uterus volumineux. 

2. Seul l’examen anatomopathologique permet d’affirmer le diagnostic. 

Explorations 

1. Augmentation considerable des beta-hCG seriques (200 000 Ul/ml). 

2. Echographie : image intra-uterine heterogene multimicrokystique ; 
l’aspect en « flocons de neige » etait produit par des echographes 
encore peu performants. 

3. La degenerescence maligne en chorio-epitheliome est suspectee 
en cas de persistance ou de reascension des beta-hCG. 

Traitement 

Evacuation uterine par curetage aspiration (risque hemorragique 
non negligeable) suivi de la surveillance de la decroissance du taux de 
beta-hCG jusqu’a negativation complete et durable pendant au moins 
3 mois consecutifs et sous couvert d’une contraception efficace. 
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PLACENTA PR/EVIA 

Insertion basse du placenta qui peut recouvrir 1’orifice interne du col (placenta 
recouvrant) ou non (placenta bas insere, marginal). Avant 32 semaines d’amenor- 
rhee, la position du placenta bas insere par rapport a l’orifice interne n’est pas 
forcement definitive puisque le segment inferieur de 1’uterus se developpe a partir 
du 8 e mois, le placenta s’eloignant alors de l’orifice interne. 


I. PENDANT LA GROSSESSE 

Le risque principal est hemorragique. II augmente avec Page gestationnel et pre- 
domine sur les placentas bas inseres avec l’apparition des contractions de Braxton 
et Hisck au 8 e mois. Le risque hemorragique est moins frequent en cas de placenta 
recouvrant, mais beaucoup plus dangereux : a l’anemie maternelle s’ajoute le 
risque foetal de spoliation sanguine. 

Diagnostic 

Metrorragies indolores de sang rouge, parfois abondantes ; le sang 
sourd de l’orifice cervical. Le toucher vaginal avec catheterisation du 
col au doigt pour apprecier l’orifice interne est contre-indique car il 
risque d’aggraver le decollement placentaire et l’hemorragie. 


Explorations 

L’echographie confirme le diagnostic et precise la position du pla- 
centa vis-a-vis de l’orifice interne. L’echographie endovaginale n’est pas 
contre-indiquee : elle precise la position de ^obstacle que represente le 
placenta et determine la voie d’accouchement. 

Traitement 

1. Hospitalisation, repos et tocolyse (les inhibiteurs calciques sont 
preferes aux betamimetiques), prtee en charge de l’eventuel choc hypo- 
volemique. 

2. Selon 1’evolution du segment inferieur et de la position de l’obs- 
tacle placentaire, accouchement par voie basse ou cesarienne. 

3. Une mention particuliere doit etre faite pour les placentas ante- 
rieurs praevia sur uterus cicatriciel (risque de placenta accreta) ; 
l’accouchement doit etre realise par une equipe chirurgicale entramee, 
avec la possibility d’une reanimation maternelle, voire d’une structure 
pouvant autoriser l’embolisation en urgence. 


II. PENDANT LE TRAVAIL 

Sur un placenta bas insere, le geste salvateur de l’hemorragie est la rupture arti- 
ficielle des membranes. En cas d’echec ou bien sur de placenta recouvrant, la cesa- 
rienne s’impose. 


ACCOUCHEMENT PREMATURE 

Accouchement ayant lieu avant 37 semaines d’amenorrhee. On distingue arbi- 
trairement la petite prematurite (34 a 37 semaines), la prematurite moyenne (32 a 
34 semaines) et la grande prematurite en dessous de 32 semaines d’amenorrhee, 
voire des prematurissimes avant 28 semaines d’amenorrhee. 

Principales causes : 

1. Maternelles : malformations uterines, hypoplasies ou fibrome sous-muqueux, 
exposition au distilbene in utero, synechies uterines, beance cervico-isthmique, 
causes infectieuses, affection vasculo-renale, diabete, intoxication notamment 
tabagique. 


OBSTETRIQUE 


1393 


2. Ovulaires : grossesses multiples, hydramnios, malformations fcetales, pla- 
centa praevia, rupture prematuree des membranes. 

3. Socio-economiques : travail, fatigue, deplacements, enfants a charge. 

Diagnostic 

A I’heure actuelle, deux tests de depistage (dosage cervical de la fibro- 
nectine et l’echographie endovaginale du col) ont une valeur predictive 
equivalente (valeur predictive positive 50 %, valeur predictive negative 
proche de 100 %). Leur association ne semble pas ameliorer ces resultats. 

1. Le dosage cervival de la fibronectine requiert un materiel specifique, 
non encore disponible dans tous les services. 

2. L’echographie du col est facilement realisable dans la majorite des 
cas (difficulty si le col est tres anterieur), sans risque puisque la sonde est 
dans le vagin et ne catheterise pas le col. La distance mesuree en ligne 
droite entre les orifices interne et externe doit etre superieure a 25 mm a 
partir du 6 e mois pour eloigner le risque de prematurite. L’echographie 
peut mettre en evidence une protrusion des membranes a travers l’orifice 
interne : on parle de sacculation, signant la beance cervico-isthmique. 

Traitement 

1 .Preventif: arret de travail, repos notamment en cas d’antecedent 
d’accouchement premature. Le repos doit^etre simple. Trop strict, il 
expose au risque thromboembolique, a une amyotrophie difficilement 
recuperable par la suite : autoriser le'f^yer pour la douche, les besoins 
de toilette et d’hygiene, les repas. 

2. Beance cervico-isthmique : cerclage preventif a partir de 14 semaines 
d’amenorrhee. En cas de decouverte tardive au 2 e trimestre, un cerclage 
de rattrapage (avant 23 semaines d’amenorrhee) est possible. Mais les 
conditions locales (col efface, poche des eaux dans le vagin) le rendent 
difficile et le risque (i cas sur 2) est d’accelerer l’expulsion (rupture des 
membranes, infection). C6 risque est maximum dans la semaine qui suit 
le cerclage. 

3. Tocolyse : trois classes pharmacologiques sont quotidiennement 
utilisees, soit de premieres intentions soit de deuxieme intention : beta- 
mimetiques (salbutamol), inhibiteurs calciques (nicardipine) et antago- 
nistes de l’ocytocine (atosiban). Les anti-inflammatoires non steroidiens 
sont certainement les tocolytiques les plus puissants, mais ils ne sont 
pas prescrits en premiere intention en raison de leurs effets secon- 
daires foetaux et neonataux (fermeture du canal arteriel, diminution de 
la diurese fcetale, oligoamnios). 

4. Induction de la maturation pulmonaire foetale (prevention antenatale 
de la maladie des membranes hyalines) : corticotherapie a initier entre 26 
et 34 semaines d’amenorrhee, des qu’un risque d’accouchement prema- 
ture est envisage (Celestene, 12 mg en 1 injection IV ou IM par jour pendant 
48 heures, a renouveler eventuellement apres 10 ou 15 jours si le risque 
persiste). Le recours aux cures iteratives doit etre limite (par exemple a 3) 
en raison des effets secondaires mal evalues (syndrome cushingoi'de foetal, 
hypertension arterielle). Les contre-indications aux corticoi'des en cures 
courtes sont rares, limitees aux syndromes infectieux evolutifs : ne pas 
retarder leur utilisation sans raison tres precise. Eviter leur utilisation 
conjointe avec les betamimetiques dans le cas des grossesses multiples 
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(risque augmente d’oedeme aigu du poumon) et dans le diabete insulino- 
dependant (stimulation beta-adrenergique). 

5. Prise en charge neonatale du premature : voir p. 1412. 

RUPTURE PREMATUREE DES MEMBRANES 

Rupture des membranes en dehors du travail ou n’etant pas suivie d’une mise en 
travail spontane. Elle peut survenir avant 37 semaines d’amenorrhee ou a terme. II 
s’agit d’une situation pathologique frequente, source d’une morbidity et de mortality 
perinatale importante en raison de son association a l’infection et a la prematurite. 

Diagnostic 

Ecoulement cervico-vaginal de liquide amniotique. 

Complications 

Deux risques : accouchement premature, infection. A distance de la 
rupture, l’apparition de contractions est souvent le premier signe de la 
chorio-amniotite. 

Conduite a tenir 

1. Avant 32 semaines d’amenorrhee : 

a) la tocolyse permet d’entreprendre une corticotherapie de matura- 
tion. Apres ce terme, le benefice des corticoi'des n’est pas demontre ; 

b) une antibiotherapie doit etre debutee des de la rupture, en atten- 
dant des resultats bacteriologiques. En,4’absehce d’infection, elle ne 
doit pas etre poursuivie. 

2. Entre 32 et 34 semaines d’amendrrhee : tocolyse en phase aigue et 
antibiotherapie en attente des resultats bacteriologiques. 

3. Entre 34 et 35 semaines rtjjm ^riorrhee : antibiotherapie ; la toco- 
lyse intraveineuse doit etre evitee 7 lorsque le terme de 34-35 semaines 
d’amenorrhee est depasse car elle risque de retarder l’extraction et 
d’exposer le foetus aux complications de la prematurite et a l’infection. 

4. Apres 35 semaines d’amenorrhee : declenchement systematique 
du travail sous couvert d’une antibiotherapie (en attente des resultats 
bacteriologiques), le risque infectieux etant alors superieur au risque 
de la prematurite. 

HYDRAMNIOS 

Defini retrospectivement par un volume de liquide amniotique superieur ou 
egal a 2 litres. Ce n’est pas tant l’exces de volume du liquide qui compte que sa 
vitesse d’installation. Ainsi on distingue l’hydramnios aigu (augmentation rapide 
en 3 a 5 jours) de l’hydramnios subaigu (1 a 2 semaines) et de l’hydramnios chro- 
nique (installation progressive). La rapidite d’installation plaide en faveur d’une 
anomalie foetale et greve le pronostic. Mecanismes et causes : 

1. Exces de production : 

a) anomalies du tube neural provoquant un transfert de liquide a partir des 
meninges ouvertes (anencephalie, meningocele) ; 

b) gene circulatoire en amont d’une insuffisance cardiaque foetale ; 

c) anemie foetale ; 

d) syndrome transfuseur transfuse (grossesses gemellaires monochoriales bi- 
amniotiques, voir p. 1381) ; 

e) macrosomie d’un foetus de mere diabetique par augmentation de la diurese 
foetale (voir Diabete et grossesse, p. 1400). 
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2. Insuffisance de resorption : 

a) anomalies affectant la deglutition foetale (fente palatine, macroglossie, syn- 
drome de Pierre Robin, deficit neurologique) ; 

b) obstacles du tube digestif (atresie de l’cesophage, du duodenum ou de la 
grele, hernie diaphragmatique). 

3. L’hydramnios est idiopathique dans un tiers des cas. 

Diagnostic 

Augmentation de la hauteur uterine (pouvant entralner une dyspnee). 

Explorations 

1. L’echographie confirme et quantifie l’exces de liquide amniotique, 
decele une cause eventuelle. 

2. Un caryotype fcetal (malformation associee, hydramnios isole 
important) ou des ponctions evacuatrices sont necessaires. 

Complications 

Accroissement du risque de presentation dystocique, de procidence 
du cordon, de macrosomie et de cesarienne sans que Ton observe de 
difference sur la prematurite, la morbidite et la mortalite perinatale. 


Traitement 

Diminuer la quantite de liquide amnio 
ment maternel ou pour prevenir le risqui 

1. La ponction amniotique evacuatri 
rapidement. 

2. Le traitement medical (indi< 
aux anti-prostaglandines (inddfcnetacine) qui diminuent la diurese 
foetale. L’apparition d’un oligoamnios impose son arret. II ne doit pas 
etre prescrit au-dela de*34f!emaines d’amenorrhee en raison du risque 
de fermeture prema(tftedu>e&nal arteriel foetal. 


^je, s’il existe un retentisse- 
irematurite. 

isTHin geste simple, realisable 


idicati(|r^’ precises et limitees) fait appel 
ddiu^tacine) qui diminuent 


OLIGOAMNIOS 


Quantite de liquide amniotique (a membranes intactes) inferieure a 250 ml 
allant jusqu’a l’absence (anamnios). Peut etre associe a un dysfonctionnement 
renal (polykystose), une obstruction des voies urinaires (valves de l’uretre poste- 
rieur, anomalie de la jonction) ou un retard de croissance intra-uterin severe. 

Dans l’insuffisance placentaire chronique, la circulation foetale s’adapte par un 
shunt vasculaire privilegiant la circulation vers le cerveau, le coeur et les surre- 
nales au detriment des autres organes. La diminution du flux renal se traduit par 
Toligoamnios puisque l’urine foetale est la principale source de liquide amniotique 
en deuxieme partie de grossesse (apres 20 semaines d’amenorrhee). Les anti- 
prostaglandines peuvent etre une cause iatrogene d’oligoamnios. Dans 30 % des 
cas, aucune cause n’est decelee. 


Explorations 

1. Doppler placentaire en cas de retard de croissance intra-uterin. 

2. Caryotype non necessaire en cas d’oligoamnios isole. 

3. Apres avoir elimine une rupture spontanee des membranes, l’echo- 
graphie morphologique doit etre centree sur la recherche d’une malfor- 
mation du tractus urogenital. 


Complications 

L’hypoplasie pulmonaire foetale est la complication la plus redou- 
table et depend de la precocite de l’oligoamnios, de sa severite et de sa 
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duree. Les autres complications sont l’arthrogrypose, la presentation 
du siege plus frequente, les anomalies du rythme cardiaque foetal. 

Traitement 

L’amnio-infusion (voir p. 28), effectuee pour une meilleure visualisa- 
tion echographique, est proposee dans la correction de l’oligoamnios 
associee a un laparoschisis pour limiter l’action irritante du liquide 
amniotique sur la paroi des anses intestinales. 


PRE-ECLAMPSIE 

Syndrome vasculo-renal survenant classiquement au 3 e trimestre chez la primi- 
pare. L’hypertension arterielle et la proteinurie disparaissent dans les jours ou les 
semaines qui suivent l’accouchement. Le risque de recidive lors des grossesses 
ulterieures est faible. Un meme tableau peut se voir chez des femmes ayant prea- 
lablement a la grossesse une hypertension arterielle ou une nephropathie chro- 
nique (toxemie « surajoutee »). 


Diagnostic 

1. Base sur une hypertension mesuree au repos en decubitus lateral 
gauche superieur a 140 mmHg de systolique et/ou 90 mmHg de diasto- 
lique associee a une proteinurie de plus de 0,!>g/24 h. 

2. La presence d’oedeme est frequemment associee, mais non indis- 
pensable a la definition et peut se limiter a une prise de poids rapide et 
anormale au troisieme trimestre. 






nemie hemolytique de type 
’une thrombopenie, signes d’une 


Explorations 

1. Hemogramme : recherche d’l 
mecanique (schizocytes sur froWisI 
complication microangiopathique. 

2. Creatininemie, transaminases ASAT, ALAT : recherche d’une 
atteinte renale et d’une cytolyse hepatique. 

3. Surveillance fcetale sur le rythme cardiaque foetal et l’echographie 
Doppler : identifier un retard de croissance intra-uterin eventuellement 
associe (voir Hypotrophie foetale, p. 1398). 


Complications 

1. Eclampsie (voir ci-dessous). 

2. Hematome retro-placentaire (voir p. 1397). 

3. Syndrome HELLP (hemolyse, thrombopenie et elevation des tran- 
saminases) a evoquer notamment en cas de douleur epigastrique. Pos- 
sibilite d’infarctus ou d’hematome intra-hepatique, complique parfois 
de rupture du foie et d’hemoperitoine avec douleurs abdominales et 
collapsus cardiovasculaire. 


Traitement 

1. Repos eventuellement associe a un traitement antihypertenseur si 
la pression arterielle systolique est superieure a 160 mmHg et/ou la 
pression arterielle diastolique superieure 110 mmHg. 

2. Le regime hyposode est contre-indique et aggrave la situation. 

3. Le retentissement foetal conditionne la conduite a tenir (voir 
Eclampsie ci-dessous). 
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ECLAMPSIE 

Syn : toxemie gravidique. Encephalopathie hypertensive avec convulsions. Peut 
se voir d’emblee ou compliquer une pre-eclampsie. 

Diagnostic 

1. Manifestations pre-eclamptiques : des cephalees, des phosphenes, 
des acouphenes, une douleur epigastrique, des reflexes tendineux dif- 
fuses vifs et polycinetiques annoncent l’eclampsie. 

2. Crise comitiale tonicoclonique avec coma bref resolutif, parfois 
etat de mal. 

3. Proteinurie massive avec cedemes importants, insuffisance renale 
aigue parfois irreversible. 


Complications 

Risque eleve de mort foetale in utero. 

Traitement 

1. Preventif : 

a) traitement antihypertenseur des que se manifestent les signes de 
toxemie ; 

b) extraire le foetus par declenchement^ou cesarienne en fonction de 
l’urgence et du terme ; 

c) les anticonvulsivants n’ont pas d’effet preventif sur les crises. 

2. Curatif : 

a) sulfate de magnesium efficace sur les crises et en cas de pre- 
eclampsie severe. La dose de charge est de 4 g en intraveineuse lente 
(de 10 a 15 minutes, pas moirtS de 5), puis 1 g/heure ; 

b) les derives nitres restent a evaluer ; leur association au sulfate de 
magnesium est deconseillee ; 

c) medicaments ae 1 urgence hypertensive (par exemple, diazoxide) 
et hemodialyse. 


HEMATOME RETRO-PLACENTAIRE 

Decollement premature du placenta. Dans 50 % des cas, il est « idiopathique » 
et, dans ce cas, le risque de recidive est evalue entre 5 et 10 %. 

Diagnostic 

Douleur brutale associee a une hypertonie uterine et d’eventuelles 
metrorragies. 

Complications 

1. Foetales : hypoxie qui engage le pronostic vital. 

2. Maternelles : syndrome de defibrination (voir p. 738) a l’origine de 
manifestations hemorragiques ; la complication la plus grave est la 
necrose corticale renale bilaterale qui, lorsqu’elle est totale, est respon- 
sable d’une anurie definitive necessitant l’hemodialyse periodique. 

Traitement 

1. Curatif. Precipiter l’accouchement par declenchement ou cesa- 
rienne en fonction de l’urgence et du terme. L’examen du placenta 
indispensable, retrouve un caillot et en regard une depression caracte- 
ristique appelee cupule placentaire. Elle peut etre meconnue par 
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l’examen anatomopathologique du placenta si l’accident est recent et 
la reaction au niveau de la cupule non encore organisee. 

2. Preventif. En cas d’hematome idiopathique, une prevention semble 
utile pour les grossesses suivantes : aspirine 100 mg/j en debutee en 
periconceptionnel et poursuivi jusqu’a 36 semaines d’amenorrhee, puis 
heparine de bas poids moleculaire (enoxaparine, 40 mg/j SC) jusqu’a un 
accouchement programme vers 37 semaines d’amenorrhee (declenche- 
ment ou cesarienne). 


HYPOTROPHIE FCETALE 

Syn : retard de croissance intra-uterine. Poids fcetal inferieur au dixieme per- 
centile pour le terme. L’origine peut etre une insuffisance placentaire, liee a des 
conditions maternelles (hypertension arterielle, nephropathie, tabagisme) ou 
fcetale (anomalies chromosomiques, malformations, infections). 


Diagnostic 

1. Insuffisance de la hauteur uterine en se mefiant d’une erreur de 
terme. 

2. Biometrie en echographie, a repeter en respectant des intervalles 

del5jours. # 

3. Doppler des vaisseaux uterins a 24 semaines d’amenorrhee : per- 

sistance d’un notch (incisure protodiastoliq 
sant normalement vers 22-26 semaines d’arffenit*) 
resistances. C 

4. Le Doppler ombilical confirme l’origine placentaire et vasculaire 
du retard de croissance intra-uterhV / 

5. Le Doppler cerebral sigpe )a sbiufrance foetale chronique et met en 
evidence le shunt vasculaire foetal epargnant les organes indispen- 
sables au detriment du reste du corps. 


je sur le trace, disparais- 
rhee) ou elevation des 


Traitement 

1. Repos en decubitus lateral gauche et surveillance du bien-etre 
foetal, basee sur l’augmentation de la hauteur uterine, de la biometrie 
en echographie, sur le Doppler (ombilical et cerebral) et le rythme car- 
diaque foetal. Les signes de souffrance foetale aigue imposent la nais- 
sance (declenchement ou cesarienne selon le terme et les conditions 
cervicales et l’etat du foetus). 

2. En cas d’antecedent de retard de croissance intra-uterin idiopa- 
thique, un traitement par aspirine 100 mg/j debute en peri-concep- 
tionnel et poursuivi jusqu’a 36 semaines d’amenorrhee. 


INCOMPATIBILITY SANGUINE 
FCETO-MATERNELLE 

Syn : erythroblastose fcetale, maladie hemolytique du nouveau-ne. Situation 
devenue rare depuis l’application des mesures de prevention. Liee le plus souvent a 
une incompatibilite dans le systeme Rhesus : la mere Rhesus negatif (phenotype d) 
s’est immunisee contre l’antigene D du foetus d’une precedente grossesse ou lors 
d’une transfusion incompatible. Ces anticorps IgG anti-D passent la barriere placen- 
taire et provoquent l’hemolyse des hematies fcetales si elles sont de groupe D. 
L’anemie fcetale entraTne l’anasarque fceto-placentaire pouvant conduire au deces de 
l’enfcint in utero ou apres la naissance. Autres incompatibilites (rares) : groupes c, E, 
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Kell ; dans le systeme ABO (anticorps d’immunisation IgG), il n’y a pas d’accidents obs- 
tetricaux, parfois un ictere neonatal qui regresse habituellement sous phototherapie. 

Diagnostic 

Determination obligatoire du groupe sanguin et la recherche d’agglu- 
tinines irregulieres anti-D en debut de grossesse. 


Conduite a tenir 

1. Si la patiente est Rhesus negatif (d) et le geniteur Rhesus positif 
(D) et apres controle de l’absence d’agglutinines irregulieres, injection 
prophylactique de 300 pg d’immunoglobulines anti-D a 6 mois ; a la 
suite de quoi, il n’est plus necessaire de poursuivre une surveillance 
mensuelle des agglutinines. 

2. En presence d’une allo-immunisation : 

a) evaluation du risque d’anemie foetale, parallele au titre de l’agglu- 
tinine irreguliere (voir tableau 200) ; 


Tableau 200. — Evaluation du risque d’anemie foetale. 


CONCENTRATION ANTI-D CHEZ LA MERE 

RISQUE d’ane:mie fcetale majeure 

A PARTIR DE (SEMAINES D’AMENORRHEe) 

> 3 pg/ml ou 750 U CHP 

\ 24 

> 2 pg/ml ou 500 U CHP 

sCy 28 

> 1 pg/ml ou 250 U CHP 

35 

>0,7 pg/ml ou 175 U CHP 

40 


b) surveillance echographique guettant des signes d’anemie foetale : 
mesure du pic de vitesse sy^folique de l’artere cerebrale moyenne rap- 
portee a des courbes ae references pour l’age gestationnel. En cas 
d’anemie foetale, la vitesse d’ecoulement du sang en systole ventricu- 
laire est augmentee ; 

c) dosage de la bilirubine dans le liquide amniotique, qui permet de 
determiner si le foetus se situe dans une zone a risque (rarement utilise 
aujourd’hui). 


Traitement 

1. Curatif : en fonction de la gravite et du terme, accouchement avec 
exsanguino-transfusion apres la naissance ou exsanguino-transfusion in 
utero guidee par echographie. 

2. Preventif : 

a) Chez toute femme Rhesus negatif (d), injection de 200 pg de gam- 
maglobulines anti-D chaque fois qu’une circonstance expose au risque 
de passage d’hematies foetales de pere D dans la circulation mater- 
nelle : fausse couche, interruption volontaire de grossesse, grossesse 
extra-uterine, biopsie de trophoblaste, amniocentese, cerclage, version 
par manoeuvre externe, traumatisme abdominal, au 6 e mois de chaque 
grossesse, apres s’etre assure de l’absence d’agglutinines irregulieres. 

b) En cas de transfusion sanguine chez une patiente non menopausee, 
qu’elle soit pubere ou non, ne transfuser que des produits sanguins 
compatibles vis-a-vis des antigenes des systemes Rhesus (D, C-E) et Kell. 
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DIABETE ET GROSSESSE 

Diabete apparu ou diagnostique pendant la grossesse. La glycemie foetale est direc- 
tement fonction de la glycemie maternelle. Le foetus repond a l’hyperglycemie par un 
hyperinsulinisme. L’insuline maternelle ne franchit pas la barriere placentaire. 

1. Influence de la grossesse sur le diabete de type 1 (peu d’effet sur le type 2) : 

a) les besoins en insuline diminuent au premier trimestre (risque hypoglyce- 
mique), augmentent au troisieme trimestre et s’effondrent pendant quelques jours 
apres l’accouchement (surveillance glycemique accrue). Le seuil renal du glucose 
diminue (limitant l’interet de la glycosurie) ; 

b) risques maternels : aggravation de la retinopathie, de lesions renales s’il 
existe une hypertension. 

2. Influence du diabete sur la grossesse : malformations foetales (si diabete ante- 
rieur a la grossesse), macrosomie foetale (de type tronculaire), risque d’hydramnios, 
accroissement de 1’incidence des infections urinaires, de pre-eclampsie, hematome 
retro-placentaire, prematurite (iatrogene ou secondaire), retard de maturation pulmo- 
naire foetal par inhibition de la synthese des proteines du surfactant par l’insuline, dys- 
tocie des epaules avec souffrance foetale aigue due a la macrosomie. 

Diagnostic 

En cours de grossesse, certains proposent un depistage systema- 
tique standardise : 

1. Test de l’Organisation mondiale de la sante : glycemie a jeun et 
2 heures apres 75 g de glucose ; a considerer qemme pathologique si 
plus de 0,95 g/1 a jeun et plus de 1,55 g/1 a 2 heures. 

2. Test de O’Sullivan : glycemie 1 heure apres une prise orale de 50 g 
de glucose ; si la valeur est superieu£<^t%,30 g/1 (7,2 mM), hyper- 
glycemie provoquee avec mesure deda glycemie a jeun, puis 1 heure, 
2 heures et 3 heures apres prise orasJeae/TOO g de glucose. Le diagnostic 
est pose si au moins deux valeurs sm^ quatre sont anormales. 

Ce depistage est indispe nsable en cas de facteurs de risque : antece- 
dents familiaux de diabete, antecedent de macrosomie, age maternel 
superieur a 38 ans. 

Traitement 

1. En cas de diabete connu avant la grossesse , la grossesse doit etre, 
dans la mesure du possible, planifiee en concertation avec un service 
specialise afin d’adapter le regime et le traitement dans le but de viser 
l’equilibre glycemique le plus strict avant la conception. 

2. En cas de depistage en cours de grossesse , instaurer un regime cou- 
vrant les besoins a hauteur de 1800 a 2000 kcal/j et fractionne en quatre 
repas quotidiens (voir p. 438). On jugera de son efficacite par une gly- 
cemie a jeun et post-prandiale ou un cycle glycemique. En cas de neces- 
sity, une insulinotherapie peut etre institute pendant la grossesse 
visant la normoglycemie stricte de la conception a l’accouchement par 
l’insulinotherapie fractionnee ; le recours aux sulfamides oraux au-dela 
de 24 semaines d’amenorrhee est possible. 

3. L’extraction foetale s’impose des que le terme le permet (39 semaines 
d’amenorrhee). 

Surveillance 

1. Maternelle : equilibre glycemique par glycemies capillaires 
(dextro), fonction renale (pression arterielle, proteinurie, creatinemie) 
et du fond d’oeil (pour diabete anterieur). 
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2. Chez le foetus, chercher par echographie les signes d’un retentis- 
sement : exces de liquide amniotique, macrosomie, hypertrophie sep- 
tale (echographie cardiaque a 36 semaines d’amenorrhee). La 
macrosomie foetale fait craindre une disproportion foeto-pelvienne, et 
doit conduire a une cesarienne programmee. 

3. Soins et surveillance du nouveau-ne : risque d’hypoglycemie neo- 
natale (p. 1432), d’hypertrophie neonatale (p. 1415), de polyglobulie 
neonatale (p. 1427), detresse respiratoire (retard de maturation pulmo- 
naire), cardiomyopathie non obstructive, ileus resolutif du nouveau-ne. 


INFECTION PUERPERALE 

Due le plus souvent au streptocoque B et favorisee par un travail long, une 
retention intra-uterine, des manoeuvres obstetricales (delivrance artificielle). 

Diagnostic 

1. La forme la plus frequente est l’endometrite du post-partum : 
fievre, lochies fetides, uterus gros, mou, douloureux a la mobilisation. 

2. Peut se compliquer de phegmon, pelviperitonite, septicemie. 


Traitement 

1. Curatif : ocytociques, par exemple misoprostol 1 comprime 3 fois 

par jour pendant 5 jours, antibiotiques jours). 

2. Preventif : les mesures d’hygiene (lavage des mains) initiees par 
Semmelweiss il y a plus de 150 ans sont toujours les plus efficaces. 

A? 

PHLEBITE PELVIENNE 

Risque d’embolie pulmoraaitf^—^^ 



Diagnostic 

1. Evoque devant une fievre du post-partum associee a la perception 
d’un cordon douloureux au toucher vaginal. 

2. Confirme par Doppler (permet de remonter jusqu’aux axes iliaques 
externes) ou surtout par le scanner pelvien avec injection de produit 
de contraste. 


Traitement 

Anticoagulants a dose efficace eventuellement associes a une anti- 
biotherapie. 


HERPES GENITAL ET GROSSESSE 

Risque d’herpes neonatal (2 a 7 cas sur 100 000 en France, voir p. 1440). Distin- 
guer chez la mere la primo-infection, exceptionnelle et generalement accompagnee 
de manifestations bruyantes, de la recurrence, ou le foetus est relativement pro- 
tege de la contamination par les IgG maternelles. 

Situations a risque 

1. Femme exposee au risque de primo-infection en cours de gros- 
sesse (serologies HSV-1 et -2 negatives en debut de grossesse) ou d’epi- 
sode intial non primaire (seronegativite pour un des deux types viraux). 
Si le statut maternel vis-a-vis de la maladie herpetique est ambigu, une 
serologie herpetique (IgM, IgG) sur un serum anterieur (en general 
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conserve par le laboratoire ayant effectue la recherche de toxoplas- 
mose) peut aider a le preciser. 

2. Presence de lesions cervicales en fin de grossesse. En cas de doute 
sur une lesion genitale, effectuer un prelevement cytologique avec un 
ecouvillonnage appuye de la zone peripherique de l’ulceration. 

3. La pratique des prelevements systematiques en pre-partum a ete 
abandonnee dans les antecedents d’herpes genital. 

Traitement et conduite a tenir 

1. En cas de primo-infection matemelle. 

a) Traitement symptomatique : bains de siege aseptisant suivi d’un 
sechage doux, puis application de cremes emollientes, voire d’une pom- 
made anesthesiante sur les lesions. Un sondage urinaire peut etre 
necessaire pendant les premiers jours du traitement. 

b) Traitement antiviral : valaciclovir (500 mg) : 2 comprimes par jour en 
deux prises ou aciclovir (200 mg), 1 comprime 5 fois par jour pendant 
10 jours. Le traitement per os est equivalent au traitement par voie intra- 
veineuse et il n’y a pas de benefice a utiliser un traitement local en asso- 
ciation au traitement general. Si l’episode survient dans le mois qui 
precede l’accouchement, le traitement est maintenu jusqu’a l’accouche- 
ment. A partir de 36 semaines d’amenorrhee, la rqcommandation actuelle 
est de prescrire 400 mg d’aciclovir 3 fois par jour jusqu’a 1’accouchement. 

2. Poussees de recurrence. Le traitement est similaire a celui d’une 
poussee hors grossesse : traitement local a ntiseptique et apaisant 
associe au traitement antiviral speeihcpie par valaciclovir 500 mg, 
2 comprimes par jour en une ou dqMx^rises ou aciclovir 200 mg 1 corn- 
prime 5 fois par jours pendant 5jWin!r. 41 n’y a pas d’argument pour un 
traitement a titre preventif avant ^accouchement. 

3. Choix de la method ^ d ’accmichement. Eviter le contact entre le 
foetus et le virus : cesarienn^ en cas de lesions symptomatiques au 
moment de l’accouchement que ce soit apres une primo-infection 
recente ou apres une recurrence. La voie basse est autorisee en cas de 
lesions de primo-infection traitees datant de plus d’un mois, ou d’une 
poussee de recurrence traitee datant de plus de 7 jours. 

Au-dela de 6 heures d’ouverture de la poche des eaux, le foetus est 
considere comme contamine et la conversion de la voie d’accouche- 
ment ne modifie pas le risque evolutif d’herpes neonatal. En cas de 
doute, eviter tout geste augmentant le risque de contamination : tou- 
cher vaginal repete, capteur intra-uterin, electrode au scalp. 

4. En suites de couche. En cas d’herpes naso-labial chez la mere ou un 
soignant, le risque de contamination du nouveau-ne justifie des precau- 
tions d’hygiene strictes (disinfection des lesions par betadine et pom- 
made a l’aciclovir, port d’un masque, lavage des mains). Pour la prise 
en charge du nouveau-ne, voir Herpes neonatal, p. 1440. 

INFECTION MATERNO-FCETALE 
A CYTOMEGALOVIRUS 

Responsable du plus grand nombre des infections materno-fcetales virale, il 
represente la cause principale des handicaps neurosensoriels acquis pendant la 
vie intra-uterine. Son depistage n’est pas systematique. Le risque est embryon- 


OBSTETRIQUE 


1403 


naire ou foetal (voir Embryofcetopathies, p. 1441), en cas de primo-infection 
contractee en cours de grossesse, d’autant plus severe que la seroconversion est 
precoce. Quarante pour cent des femmes enceintes ne sont pas immunisees, 10 % 
font une primo-infection. Le risque de contamination foetale, constant pendant la 
grossesse, etant de 40 %. Parmi les foetus atteints, 90 % sont asymptomatiques. 

Diagnostic 

1. Les signes de la primo-infection maternelle sont parfois peu appa- 
rents, ou limites (voir Infections a cytomegalovirus, p. 771). 

2. En cas de signe d’appel (fievre, modifications echographiques), la 
recherche d’une seroconversion est facilitee par l’etude simultanee 
d’un serum anterieur. Un test d’avidite permet une datation plus pre- 
cise de la seroconversion. 

3. Le diagnostic d’infection foetale (effectue 4 semaines apres la sero- 
conversion) repose sur l’amniocentese avec mise en evidence du virus 
par culture et par PCR. 


Prevention 

Chez les patientes seronegatives, une prevention du risque de trans- 
mission a fait la preuve de son efficacite. 


1. Limiter les contacts avec les jeunef infants en age d’aller a la 
creche (premiers vecteurs du CMV) : nq pas embrasser l’enfant sur la 
bouche, ne pas prendre de bain avec lui, ne pas utiliser la cuillere que 
l’enfant aurait prealablement utilisqe) )qvoir des affaires de toilette 
separees. 

2. En cas de transfusion sanguine en cours de grossesse, exiger en 
plus de la deleucocytation a^tuellement systematique une qualification 
de sang « CMV negatif » (provenant de donneurs CMV negatifs). 


1ATER 


INFECTION MATERNO-FCETALE 
A STREPTOCOQUE B 


Premiere cause d’infection materno-fcetale dans les pays industrialises 
(50 %), le benefice d’un depistage systematique par prelevement vaginal vers 
35-37 semaines d’amenorrhee en vue d’une antibioprophylaxie pendant le tra- 
vail est demontre. 


Diagnostic 

1. Un portage chronique, asymptomatique et transitoire dans le 
vagin, est retrouve chez 5 a 35 % des femmes. 

2. Plus rarement, l’infection est symptomatique sous forme d’une 
vulvo-vaginite. 

Traitement 

1. Indique en cas d’antecedent infectieux a streptocoque B, de bacte- 
riurie ou de portage vaginal, d’accouchement premature avant 
37 semaines d’amenorrhee, de rupture des membranes superieure a 
18 heures ou de fievre maternelle superieure a 38°5 C. 

2. Des le debut du travail : amoxicilline par voie intraveineuse 2 g, 
puis 1 g toutes les 4 heures jusqu’a l’accouchement ; en cas d’allergie, 
clindamycine 900 mg par voie intraveineuse toutes les 8 heures. 
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TOXOPLASMOSE EN COURS DE GROSSESSE 

Le risque, en cas de primo-infection contractee en cours de grossesse, est 
embryonnaire ou foetal (voir Embryofcetopathies, p. 1441). La majorite des conta- 
minations precoces (l er trimestre) entrament l’interruption spontanee de la gros- 
sesse. Plus tardive, la contamination foetale n’engage plus le pronostic vital foetal, 
mais I’ expose a des lesions encephaliques, oculaires aux consequences fonction- 
nelles parfois graves. 

Conduite a tenir 

Depend des resultats de l’examen serologique obligatoire en debut 
de grossesse, puis mensuel chez les patientes seronegatives. 

1. Si l’infection est anterieure a la grossesse, le risque foetal est nul. 

2. Un taux stable d’anticorps IgM et IgG sur deux serologies a 15 jours 
d’intervalle fait remonter le contage a 10 semaines au moins. 

3. Si l’infection est peri-conceptionnelle, le risque de contamination 
embryonnaire est tres faible, mais 1’atteinte est grave (souvent sponta- 
nement letale) ou depistable a l’echographie avant 20 semaines d’ame- 
norrhee. 

4. Si l’infection survient entre 6 et 16 semaines d’amenorrhee, un traite- 
ment par spiramycine (3 millions Ul/jour) est institue et une ponction 
amniotique avec PCR realisee vers 18 semaines d’amenorrhee. L’echogra- 
phie recherche une atteinte du systeme nerveux central (hydrocephalie, 
dilatation ventriculaire), plus tardivement l’apparition de zones hypere- 
chogenes intra-craniennes, placentaires, intra-hepatiques, ascite. 

5. En cas d’atteinte foetale grave, une fnf^r-i'uption medicale peut etre 
realisee ; sinon un traitement associant pyrimethamine et sulfadiazine 
est propose (contre-indique avaq^fc semaines d’amenorrhee). 

6. Si l’infection survient apres 17 semaines d’amenorrhee, le traite- 
ment par spiramycine est debutS3n attendant le resultat de la PCR sur 
liquide amniotique. Le suivi echographique est regulier. 

7. Apres 23 semaines d’amenorrhee, un traitement par pyrimetha- 
mine et sulfadiazine a pour but essentiel de diminuer l’incidence de la 
chorioretinite, maTtre symptome de la toxoplasmose congenitale qui 
peut etre de revelation tardive (voir p. 1502). 

Prevention 

Concerne les patientes seronegatives : ne manger que de la viande bien 
cuite, preferer les produits congeles, se laver soigneusement et reguliere- 
ment les mains, bien laver les legumes et notamment la salade, ne pas 
approcher les chats et leur litiere ou si Ton possede un chat comme animal 
de compagnie, le nourrir de preference avec des aliments en bolte. 

RUBEOLE ET GROSSESSE 

Cinq a quinze pour cent des femmes susceptibles d’etre enceintes sont sero- 
negatives. Les formes inapparentes sont contagieuses au meme titre que les 
formes cliniquement evidentes, et le risque foetal est identique au cours d’une 
rubeole infraclinique et au cours d’une rubeole clinique. II est maximal dans le pre- 
mier trimestre : infection foetale quasi constante, risque d’anomalies congenitales 
severes dans plus de 90 % des cas, mais une contamination ulterieure peut etre 
pathogene. Au-dela de 20 semaines d’amenorrhee, il n’y a plus de risque de mal- 
formation, mais on peut observer des morts foetales in utero, retard de croissance 
intra-uterin, encephalites, pneumonies, etc. 
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Diagnostic 

1. Chez toute femme enceinte ayant eu un contact rubeolique, pro- 
ceder a un serodiagnostic precoce : positif, il traduit une immunite 
ancienne ; negatif, il doit etre refait 3 semaines plus tard. L’apparition 
d’anticorps specifiques traduit une rubeole recente. 

2. Si la patiente est vue tardivement apres le contage, la positivite du 
serodiagnostic n’exclut pas une rubeole recente. La mise en evidence 
d’IgM specifiques est un argument en faveur d’une infection datant de 
moins d’un mois. 

3. Amniocentese (14-15 semaines d’amenorrhee) avec mise en evi- 
dence du genome viral par PCR. 


Complications 

1. Foetopathies : malformations oculaires (cataracte 30 a 50 %, 
microphtalmie, retinopathie), auditives (surdite 30 %), cardiaques (30 a 
80 % ; communication inter-auriculaire, communication inter-ventricu- 
laire, tetralogie de Fallot, stenoses de Fartere pulmonaire, fermeture du 
canal arteriel), neurologiques (microcephalie) (voir Embryofoeto- 
pathies, p. 1441). 

2. Rubeole congenitale evolutive severe avec purpura thrombo- 
penique, ictere, syndrome hemorragique. Portage prolonge du virus. 



e du virus de l’hepatite B et le pas- 


s obligatoire au sixieme mois de la 


HEPATITE ET GROSSESS 

Risque important de transmission 
sage a la chronicite chez l’enfant. 

Diagnostic 

Recherche de l’ai 
grossesse. 

Prevention 

1. Serovaccination dans les premieres heures qui suivent la nais- 
sance de tout nouveau-ne dont la mere est porteuse de FAg Hbs : 

a) immunisation passive par gammaglobulines specifiques anti-Hbs 
(voir tableau 58, p. 202) ; 

b) vaccination anti-hepatite B immediate ou dans un delai de 
quelques jours (avec un vaccin autre que HbvaxPro). 

2. L’allaitement maternel n’est pas contre-indique, sauf en cas de 
replication active du virus. Dans le cas de Fhepatite C, Fallaitement 
maternel est possible meme en cas de PCR positive. 


ALLAITEMENT 

Le lait maternel est Faliment le mieux adapte au nourrisson. C’est le seul assu- 
rant une protection immunologique. 

Montee laiteuse 

1. L’ecoulement du colostrum precede celui du lait et peut debuter 
avant la naissance : il est alors bilateral et multipores. 

2. La montee de lait survient classiquement au 3 e jour du post- 
partum. Son entretien se fait par la succion qui favorise par ailleurs les 
contractions uterines (tranchees). 
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Inhibition 

Deux methodes peuvent etre proposees pour eviter l’aHaitement : 

1. Les agonistes dopaminergiques (bromocriptine, voir p. 85) a debut er 
dans les 72 premieres heures et a poursuivre pendant 3 semaines. 

2. Le bandage des seins associe a l’absence de stimulation des mame- 
lons et a la diminution des boissons pendant 3 a 4 jours. 


COMPLICATIONS DE L’ALLAITEMENT 


I. ENGORGEMENT MAMMAIRE 

II survient plus volontiers en debut d’allaitement. 

Diagnostic 

Les seins sont gonfles et douloureux dans leur ensemble. Une fievre 
maternelle peut etre associee a la montee de lait. 


Traitement 

Vider les seins manuellement sous la douche et application de cata- 
plasmes locaux. 


II. LYMPHANGITE DU SEIN 

Benigne, elle ne contre-indique pas l’allaitement, au contraire. 

Diagnostic 

Elle se traduit par de la fievre (39-41 °C) et un sein douloureux, 
indure et rouge. 

Traitement 

Acide acetylsalicylique 3 g par jour pendant 3 jours, vidange de la 
glande mammaire si l’allaitement ne suffit pas ou est impossible (douleur). 

III. ABCES DU SEIN 

Contre-indique temporairement l’allaitement. 


Diagnostic 

Masse inflammatoire, douloureuse, plus ou moins collectee associee 
eventuellement a de la fievre. 


Traitement 

1. Medical : antibiotherapie guidee par les resultats des preleve- 
ments bacteriologiques (le plus souvent il s’agit d’un staphylocoque). 

2. En cas de collection, le traitement est chirurgical (incision, drainage). 

IV. CREVASSES DU SEIN 


Diagnostic 

Fissure du mamelon entraTnant de vives douleurs et saignements au 
moment des tetees. 

Traitement 

Repose sur la prevention : hygiene lors des tetees qui ne doivent pas 
exceder 15 minutes par seins, bien secher le mamelon pour favoriser la 
cicatrisation et eviter la maceration. 
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CONTRACEPTION APRES L’ ACCOUCHEMENT 

Une ovulation peut survenir des le 25 e jour en post-partum et avant le retour de 
couches (6 a 8 semaines en l’absence d’allaitement). Theoriquement, l’aUaitement 
retarde l’ovulation, mais ne constitue pets une methode de contraception fiable. 

Conduite a tenir 

La contraception doit etre prevue des la sortie de la maternite. 

1 . En cas d’allaitement, les contraceptions locales (preservatifs et 
spermicides) sont proposees et leur caractere lubrifiant peut faciliter les 
rapports. Le diaphragme feminin est contre-indique. Seuls les micro- 
progestatifs sont alors autorises comme contraception orale. Ils seront 
debutes a 6 semaines de l’accouchement. Le sterilet peut etre pose vers 
8 semaines. 

2. En l’absence d’allaitement maternel, la reprise d’un oestroproges- 
tatif est possible des la 3 e semaine. 


EXPOSITION AU DISTILBENE IN UTERO 

Nom de speciality du diethylstilbestrol, cestrogene de synthese prescrit entre 
les annees 1950 et 1975 aux femmes enceintes pour prevenir le risque de 
fausse couche et pour traiter les metrorragies de la grossesse. Depuis 1975, ce 
medicament est strictement interdit aux femmel enceintes en raison de complica- 
tions observees dans leur descendance. Cette exposition in utero n’est pas 
toujours connue des patientes ; leur information et la recherche systematique 
d’une exposition de leur mere a ce traitement s^nt done necessaires. 

Complications tardives . . . . 

1. Les filles exposees in utero a ee medicament ont un risque accru 
de cancer du vagin (voir p^f336), de malformations uterines (hypo- 
plasies du col, du co^ps ou des trompes, une beance cervico-isth- 
mique), de sterilite, de faus^s couches a repetition, d’accouchement 
premature ou de grossesse extra-uterine. Pendant la grossesse, un cer- 
clage preventif peut etre necessaire. 

2. Pour les gargons, les risques sont moins bien evalues (sterilite, 
ectopie testiculaire). 

Ces situations devraient disparaTtre vers 2020, les patientes concer- 
nees n’etant plus alors en age de procreer. 



Neonatologie 

par M. Vial 


Medicaments et allaitement, p. 396. 
Medicaments utilisables chez le nouveau-ne, p. 398. 
Antibiotiques utilisables chez le nouveau-ne, p. 400. 
Constantes biologiques propres au nouveau-ne, p. 1783. 
Courbes de reference de biometrie a la naissance, p. 1793. 


REANIMATION DU NOUVEAU-NE 


Tableau 201. — Reanimation du nouveau-ne : principes de base 
et mise en ceuvr&. 


OBJECTIFS 

GESTES 

^^fcVrfiRIEL MINIMUM NECESSAIRE 

Retablir la 
circulation 

Massage cardiaque externe 

Stethoscope 

Administrer un 
sympathomimetique : 

- en intratracheal direct ou 

- par catheter veiheuafedmbilical 

Adrenaline : 

- 1 goutte dans la sonde tracheale 

- ou 1 ml dans 9 ml de serum 

physiologique : injecter lentement 
jusqu’a normalisation de la fonction 
cardiaque 

Alcalinisation (rarement) 

Bicarbonate de sodium a 42 %o : 

3 a 5 ml/kg dilue dans glucose a 10 % 
injecte lentement 

Assurer les 

echanges 

gazeux 

Desobstruction nasopharyngee 

Source de vide a depression reglable 
et sondes souples (n° 5, 6 et 8) 

Oxygenation 

Source d’oxygene a debit controle 

Pression positive continue nasale 

Sonde nasale et ventilateur 

Ventilation assistee : 

- manuelle 

- au masque 

- ou mieux sur tube endotracheal 
Ventilation mecanique, des que 
possible, en cas de detresse 
respiratoire 

Ventilateur manuel avec valve 
de securite de pression ; masque 
facial pour nouveau-ne ; laryngoscope 
et pince de Magill 

Sondes tracheales souples et steriles 
(diametres 2,5 et 3 mm) 

Ventilateur 

Eviter 
les risques 
iatrogenes 

Rechauffement 

Asepsie 

Rampe chauffante, puis incubateur 
Maximum de materiel a usage unique 
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Tableau 202. — Mesures neonatales immediates selon I’etat du nouveau-ne. 


ETAT DU NOUVEAU-NE 

MESURES A ENTREPRENDRE 

Apgar inferieur a 4 

Etat de « mort apparente » d’emblee : massage cardiaque externe, 
desobstruction, intubation tracheale, ventilation sur tube 

Si pas d’amelioration, analeptique ± alcalinisation (voir tableau 201) 

Apgar entre 4 et 7 

Commencer par desobstruction puis ventilation au masque 

Si pas d’amelioration, intubation et ventilation, puis analeptiques 
(voir tableau 201) 

Enfant endormi 
ou « deprime » 

Etat dependant des medicaments administres a la mere : 
risque d’apnee secondaire 

Prendre le relais transitoirement par ventilation assistee 

Seul antidote possible contre les morphiniques : Narcan 

Enfant ne 
dans un liquide 
amniotique 
meconial 

Risque d’inhalation : prevention ou traitement precoce par 
desobstruction nasopharyngee des la sortie de la tete, aspiration 
pharyngee soigneuse sous laryngoscope et intubation tracheale 
au moindre doute (presence de meconium au niveau des cordes 
vocales, desaturation ou detresse respiratoire debutante) 


SCORE D’APGAR 

• 

Cotation chiffree simple permettant d’apprecier l’etat des grandes fonctions 
vitales des la naissance et leur evolution, et de jugf^leyT efficacite de la reani- 
mation (voir tableau 203). Habituellement effect^!! 1/5 et 10 minutes apres la 
naissance. La somme des scores affectes a chacuitq,aes 5 fonctions peut varier 
de 0 a 10. 


Tableau 203. 


d’APGAR. 


COTATION 

FREQUENCE 

CARDIAQUE 

RE<ij^T^Wf®) 

COLORATION 

TONUS 

RliACTIVITIi 

0 

< 80/min 

Absente ' 

Blanche 
ou bleue 

Nul 

Nulle 

1 

80-100/min 

Faible, 

irreguliere 

Cyanose 

peripherique 

Faible des 
extremites 

Insuffisante 

2 

> 100/min 

Efficace 

Rose 

Normal 

Vive 
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AGE GESTATIONNEL 


Tableau 204. — Criteres d’ evaluation de l’ age gestationnel. 
D’apres S. Saint-Anne Dargassies. 


| MATURATION NEUROLOGIQUE 

TONUS PASSIF 

SEMAINES 

28 

32 

36 

37 

40 

Posture 

spontanee 

MS et MI en extension 

MS en 
extension 
MI en 
flexion 

MS et MI 
en flexion 

Angle pied- 
jambe (passif) 

20° 

30° 

40° 

15° 

0° 

Angle poplite 
(passif) 

180° 

150° 

110° 

90° 

90° 

Retour 

en flexion apres 
extension 
de l’avant-bras 

Absent 

Present 

TONUS ACTIF 

Redressement 
actif des 
membres 
inferieurs 
(debout) 

Absent 

• Present 

Redressement 
du tronc 
vertical 

Absent ^ ./V,^ 



V 

Discret 

Present 

Tete 

dans 

l’axe 

REFLEXES ARCHAIQUES 

Reflexe de Moro 
(enfant assis 
bascule 

en arriere) ^ 

Extension 

des^\ 

\E^ension 
des MS 

Extension 
abduction 
des MS 

Extension 
- abduction - cris 

Grasping 

D^ts 

Doigts + Avant-bras 

Diffusion a 
l’epaule 

Enfant 
souleve 
en bloc 

Marche 

Absente 

Ebauche de 
mouvements 
alternes 

Marche 
nette sur 
les pointes 

Marche 

automatique 

Marche 
sur les 
plantes 


MATURATION 

MORPHOLOGIQUE 

SEMAINES 

< 36 

36-37 

38-39 

>40 

Peau 


Fine, 

transparente 

Rose — > pale, plus epaisse 

Nodules mammaires 

Absents 

2 mm 

4 mm 

7 mm 

Cretes plantaires 

Pas de plis 

1/3 anterieur 

2/3 

anterieur 

3/3 

Cartilage des oreilles 

Tres mous 

0 

+ 

+ 

Cheveux 


Laineux 

Inter- 

mediates 

Soyeux 


MS : Membres superieurs ; MI : Membres inferieurs. 
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PREMATURE 

Enfant d’age gestationnel inferieur a 37 semaines d’amenorrhee (SA), soit 259 jours 
comptes a partir du l er jour des dernieres regies. Frequence : 4 a 5 % des naissances, 
mais represente 75 % de la mortality neonatale. La « grande prematurite » (28-31 SA) 
represente 1 % des naissances, la « tres grande prematurite » (< 28 SA), la plus grave, 
represente 0,1 %. Peut etre spontanee ou provoquee par decision medicale d’extrac- 
tion pour « sauvetage » en cas de pathologie maternelle ou fcetale grave. L’age gesta- 
tionnel peut etre evalue en fonction de criteres morphologiques et neurologiques 
(cliniques et EEG) precis (voir tableau 204, p. 1411). 

La mortalite et la morbidity sont d’autant plus elevees que l’enfant est ne plus loin 
du terme (limite de viabilite : 23-24 SA). Elies sont fonction de Page gestationnel et du 
poids de naissance, des circonstances de l’accouchement, de la qualite de la prise en 
charge immediate a la naissance (reanimation en salle de travail et transport), de la 
gravite des complications neonatales. La mortalite actuelle est evaluee a environ 30 a 
40 % avant 28 SA, a 10 a 20 % entre 28 et 30 SA, a 10 % entre 30 et 32 SA, a moins de a 
10 % entre 32 et 36 SA. Les sequelles neurologiques sont de l’ordre de 15 a 20 % avant 
28 SA, de 10 a 15 % avant 32 SA, de moins de 5 % au-dela. 


Facteurs de vulnerability 

L’enfant premature se caracterise par l’immaturite de toutes ses 
grandes fonctions et l’absence de reserves, notamment energetiques. II 
est expose a de nombreuses complications, frequemment associees, 
pouvant aboutir a une situation de detresse vitale. 

Hypothermie 

Due a une deperdition thermique elevee (surface cutanee propor- 
tionnellement plus grande), a une consummation calorique elevee, 
encore augmentee en cas de detresse vitale, a des reserves energe- 
tiques insuffisantes. Elle doit etre prevenue des la naissance (langes 
chauds, table de reanimatign chauffante), puis par le placement en 
incubateur jusqu’a un poid&d’er^ron 2 kg. 

Troubles respiratoires 

De causes diverses, dont certaines sont propres a la prematurite : 
apnees et maladie des membranes hyalines (voir p. 1420). 


Troubles metaboliques 

Essentiellement acidose metabolique (notamment en cas d’infection, 
d’anoxie), hypocalcemie, hypoprotidemie, hypoglycemie (besoins ener- 
getiques eleves, insuffisance des reserves). 


Troubles hemodynamiques 

Peuvent compliquer toute detresse vitale, mais peuvent aussi etre 
dus a une polyglobulie, une anemie, une hypovolemie, une infection. 


Troubles hemorragiques 

Dus a la fragilite capillaire habituelle et au deficit physiologique en 
vitamine K, parfois a une insuffisance hepatique ou a une coagulation 
intravasculaire disseminee. Le risque hemorragique est essentiellement 
cerebral et pulmonaire. 


Troubles neurologiques 

Sont le plus souvent la consequence de lesions cerebrales hemorra- 
giques (hemorragie intraventriculaire d’importance variable, pouvant 
diffuser dans le parenchyme voisin ou entramer une hydrocephalie par 
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blocage) et/ou ischemiques (leucomalacie periventriculaire cavitaire 
ou non), depistables par l’electroencephalogramme et surtout l’echo- 
graphie transfontanellaire et 1’IRM cerebrale. Elies sont particuliere- 
ment frequentes chez les prematures de moins de 32 semaines. A long 
terme, le pronostic est domine par le risque de sequelles : troubles 
moteurs, sensoriels, intellectuels, psychologiques. 

Troubles digestifs 

Frequents, mais de gravite variable, depuis les simples difficultes 
d’alimentation (retard d’etablissement du transit, residus, vomisse- 
ments) jusqu’a 1’enterocolite ulcero-necrosante (voir p. 1449). 


Ictere 

Pratiquement constant, du a plusieurs facteurs souvent associes : 
hemolyse physiologique, immaturity hepatique, resorption d’hema- 
tomes. Gravite liee au risque d’ictere nucleaire, du a la permeabilite de 
la barriere hemomeningee chez le nouveau-ne. Peut etre prevenu par 
l’utilisation precoce d’inducteur enzymatique (clofibrate), de la photo- 
therapie, voire par l’exsanguino-transfusion. 


Infection bacterienne * j. 

Soit par transmission materno-foetale, ante- ou per-natale, parfois res- 
ponsable de l’accouchement premature, soit par contamination post- 
natale iatrogene, favorisee par rinsuffiS^ice des moyens de defense et 
les agressions inherentes aux techniques de soins et de reanimation. 
Necessite d’une prevention par asepsie rigoureuse et d’un depistage 
precoce par une surveillance c^mique biologique et bacteriologique 
etroite. ^ 


HYPOTROPHIE NEONATALE 


Syn : dysmature, en anglais small for date. Enfant presentant a la naissance une 
insuffisance de developpement par rapport a son age conceptionnel ; en pratique, 
poids de naissance inferieur au 10 e percentile des courbes de croissance in utero 
(voir pp. 1793 et suivantes). On parle d’hypotrophie severe lorsque le poids de 
naissance est inferieur au 3 e percentile. 

L’hypotrophie est la consequence d’un retard de croissance intra-uterin dont 
les causes sont diverses (voir Hypotrophie fcetale, p. 1398) : maternelles ou 
fcetales (grossesses multiples, embryofcetopathies, aberrations chromosomiques, 
syndromes malformatifs). 


Diagnostic 

Selon sa gravite et sa duree, le trouble de croissance intra-uterin 
affecte d’abord le poids, la taille, puis le developpement cerebral, done 
le perimetre cranien, ce qui permet de caracteriser schematiquement 
deux types cliniques d’hypotrophie : 

1. Asymetrique (enfant long et maigre, a grosse tete, parfois decrit 
comme « foetus araignee »), consequence d’un ralentissement de crois- 
sance, voire d’un amaigrissement, recents. 

2. Symetrique (enfant bien proportionne dont les mensurations sont 
toutes inferieures au 10 e percentile), consequence d’une insuffisance de 
croissance severe et prolongee, de pronostic theoriquement plus pejoratif. 
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Risques propres 

L’hypotrophie peut etre observee chez un enfant a terme ou chez un 
premature qui cumule alors les risques propres a ces deux situations : 

1. Souffrance fcetale aigue ante- et per-natale, due a l’insuffisance pla- 
centaire frequente, eventuellement responsable de lesions cerebrales 
anoxo-ischemiques, difficiles a objectiver initialement par les moyens 
d’investigation actuels (echographie transfontanellaire, tomodensito- 
metrie, resonance magnetique nucleaire). 

2. Hypothermie (insuffisance des reserves energetiques, deperdition 
thermique augmentee par la « minceur du tissu cellulaire sous-cutane »). 

3. Difficultes d’alimentation initiales (distension intestinale, ballonne- 
ment abdominal, retard a l’etablissement du transit voire occlusion 
fonctionnelle transitoire), liees a une ischemie mesenterique antenatale 
provoquee par les phenomenes de redistribution hemodynamique in 
utero en cas de dysfonctionnement placentaire, et decrite sous le terme 
d’enteropathie ischemique. 

4. Troubles metaboliques : hypoglycemie (insuffisance des reserves 
glycogeniques et lipidiques, augmentation de la consommation peri- 
pherique du glucose), hypocalcemie, deficit hydrique et electrolytique, 
polyglobulie, hypovolemie. 

Pronostic a long terme 

II depend de la cause, de la gravite de la malnutrition antenatale et 
de la morbidity post-natale, eventuelleril^^esponsables d’un retard 
staturo-ponderal et surtout de sequelles 4§^ebrales. 




Traitement . , 

Dietetique, fonction du deg^e d hypotrophie et de prematurite, et even- 
tuellement de la cause : alimentation prudente par sonde (gavage) ou au 
biberon (lait maternel conlplemente ou lait special pour prematures). 


POSTMATURE 

Enfant d’age gestationnel superieur ou egal a 42 semaines (294 jours). La senes- 
cence placentaire, survenant lorsque la grossesse se poursuit au-dela du terme, 
entralne une diminution des echanges transplacentaires, en oxygene et nutriments, 
responsable d’un ralentissement de la croissance et d’une souffrance foetale anoxique. 

Diagnostic 

Enfant « hypermature » morphologiquement (ongles longs, peau 
seche et desquamante) et neurologiquement (enfant tres eveille et vigi- 
lant) et souvent amaigri (aspect d’hypotrophie asymetrique). 

Risques propres 

1. Souffrance foetale aigue ante- et per-natale (par insuffisance des 
echanges placentaires et des reserves en oxygene du foetus) respon- 
sable de 1’emission de meconium dans le liquide amniotique, et even- 
tuellement de l’inhalation de ce liquide meconial a l’occasion de gasps 
provoques par l’anoxie. 

2. Detresse respiratoire, essentiellement par inhalation amniotique 
meconiale. 

3. Troubles metaboliques dus a l’hypotrophie (hypoglycemie, hypo- 
calcemie, deshydratation). 
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4. Troubles neurologiques d’origine anoxique (troubles du tonus et 
de la reactivite, voire convulsions) et risque de sequelles a long terme. 

Traitement 

Dietetique, fonction du degre d’hypotrophie ; alimentation par sonde 
ou au biberon (lait maternel, hypoallergenique). 


HYPERTROPHIE NEONATALE 

Syn : macrosome, en anglais large for date. Enfant presentant a la naissance un 
exces de developpement par rapport a son age conceptionnel ; en pratique, poids 
de naissance superieur au 90 e percentile des courbes de croissance in utero (voir 
p. 1793). L’etiologie la plus frequente de cet exces de croissance intra-uterin est 
un hyperinsulinisme foetal du le plus souvent a une hyperglycemie materno-foetale 
chronique par diabete maternel mal equilibre (diabete insulinodependant ante- 
rieur a la grossesse, diabete gestationnel ; voir Diabete et grossesse, p. 1400). 

Certaines macrosomies sont constitutionnelles et familiales, sans caractere 
pathologique. 


Diagnostic 

Enfant plethorique avec augmentation du pannicule adipeux (evaluee 
par mesure du pli cutane) et macrosplanchnie. 


A 


Risques propres 

1. Lies a la macrosomie : dystocie mq6lfcp%ue responsable d’anoxie 
aigue et/ou de lesions traumatiques (fracture de la clavicule, de 
l’humerus, paralysie faciale, etiremei)Lqfe plexus brachial). 

2. Lies a l’hyperinsulinisme : hypoglycemie, hypocalcemie. 

3. Lies a la cause : chez l’enfant de mere diabetique, plus grande fre- 
quence de la prematurities troubles respiratoires par immaturity 
pulmonaire, des troubles hemodynamiques (polyglobulie, thromboses, 
surtout cardiomyopathie). 


Traitement 

Prevenir le risque hypoglycemique : alimentation precoce, eventuel- 
lement perfusion de solute glucose a 10 %, des la premiere heure, voire 
glucagon (voir p. 176). 


NOUVEAU-NE EN DETRESSE VITALE 

Necessite d’une asepsie parfaite dans toutes les manipulations (mains, blouse, 
materiel sterile, le plus possible a usage unique). 

Installation de I’enfant 

Premier temps, obligatoire, destine a assurer le maintien des fonc- 
tions vitales : 

1. Mise en incubateur : permet d’observer l’enfant nu, de le rechauffer 
si necessaire, de le maintenir en situation de neutralite thermique 
(depense energetique minimale) et de l’isoler du milieu exterieur. 
Necessite d’une surveillance reguliere de la temperature par sonde 
cutanee (risque d’hyperthermie). 

2. Oxygenation (si necessaire J : apport continu (rechauffe, humidifie, 
a concentration controlee) par l’intermediaire d’un hood (petite 
enceinte de plastique dans laquelle est placee la tete de l’enfant, per- 
mettant d’obtenir des concentrations elevees jusqu’a 100 %) ou d’une 
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sonde nasale ; completee si besoin par une mise sous pression positive 
continue nasale voire une ventilation assistee nasale ou tracheale. 

3. Mise en place d’une voie d’abord destinee a permettre l’apport 
continu et regulier (par pompe electrique) de liquide, d’electrolytes et 
de glucose, les injections medicamenteuses, en particulier antibio- 
tiques au moindre doute et les prelevements sanguins eventuellement. 
Selon les possibilites : 

a) catheter ombilical, arteriel (en service specialise), veineux (en 
urgence), necessitant une asepsie et une surveillance strictes ; 

b) sinon cathlon place dans une veine peripherique (epicranienne ou 
d’un membre). 

4. Mise en place d’une sonde gastrique : passee par la bouche et soli- 
dement fixee, destinee a evacuer le contenu de l’estomac (air, liquide) 
et a eviter les regurgitations (risque de fausse route). 

5. Surveillance reguliere des constantes vitales : frequence cardiaque 
et respiratoire (interet du monitoring), temperature, tension arterielle 
(Dynamap), mesure transcutanee de la saturation en oxygene (oxy- 
metre de pouls). 

Explorations 

Decidees en fonction de l’etat de l’enfant, elles doivent etre prati- 
quees sur place sans perturber son installation^ > 

1. Radiographie du thorax de face : dans 1’incubateur, enfant couche 
sur la plaque, rayon vertical, en diaphragmant au maximum. 

2. Glycemie, ou plus simplement Hemoglucotest (une goutte de sang 
prelevee au talon sur une bandelette speciale ; lecture au bout 
d’l minute). Une glucosemie inferieure a 0,30 g/1 impose une perfusion 
de serum glucose a 10 % iigfheaiefee. 

3. Gaz du sang : si pos^iOT?e piir prelevement arteriel (artere radiale 
ou humerale, ou catheter ombilical) permettant d’evaluer le degre 
d’hypoxemie (indication a Toxygenotherapie) et d’acidose gazeuse 
(indication a la ventilation assistee) ou metabolique (indication a 
Tadministration de serum bicarbonate). 

4. Eventuellement : calcemie, numeration formule sanguine, hemos- 
tase, hemocultures, ionogramme, etc. 

T ransfert 

1. Apres contact avec le service specialise destinataire, par l’interme- 
diaire eventuel d’un SAMU (qui trouvera une place et organisera le 
transport), transport medicalise specialise en pediatrie (SMUR pedia- 
trique) dans des conditions identiques d’asepsie, de surveillance et de 
confort (chaleur, oxygene, apport calorique et hydroelectrolytique). 

2. Joindre le maximum de documents et de renseignements anamnes- 
tiques (et si possible 10 ml de sang maternel et le placenta). 

DETRESSE RESPIRATOIRE DU NOUVEAU-NE 

Syndrome frequent chez le nouveau-ne, et notamment le premature, en rapport 
avec des difficultes d’adaptation a la vie aerienne, une affection acquise ou une 
malformation. 

1. Origine malformative. Les malformations sont parfois depistees avant la nais- 
sance (diagnostic echographique). Elles sont peu frequentes, mais doivent etre 
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systematiquement recherchees en presence de troubles respiratoires car leur trai- 
tement est specifique, habituellement chirurgical. Principales causes : atresie des 
choanes, syndrome de Pierre Robin, obstacles sur la voie aerienne, hernie 
diaphragmatique, atresie de l’cesophage, fistules tracheo-cesophagiennes isolees, 
malformations dystrophiques du poumon (voir ci-dessous). 

2. Origine medicale. Les causes medicales sont nettement plus frequentes 
(observees chez 5 % des nouveau-nes, 35 % des prematures). En l’absence de 
contexte evocateur et d’examens complementaires, le diagnostic etiologique est 
souvent initialement difficile, et porte seulement apres un certain temps devolu- 
tion. Le traitement est identique et essentiellement symptomatique. Principales 
causes : maladie des membranes hyalines, inhalation de liquide amniotique meco- 
nial, retard de resorption de liquide alveolaire, pneumothorax, pneumopathie bac- 
terienne, hypertension arterielle pulmonaire persistante (voir ci-dessous). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L 'inspection : 

a) tachypnee (pathologique si plus de 60 mouvements/min) plutot 
que bradypnee, associee ou non a des anomalies du rythme respira- 
toire, ou a des apnees, voire a des gasps ; 

b) cyanose peripherique ou generalisee, regressant plus ou moins 
sous oxygene, confirmee par la mesure trapscutanee de la saturation en 
oxygene ; 

c) signes de « retraction » : tirage intercostal, retraction xiphoi- 
dienne, balancement thoraco-abdominaLlbattement des ailes du nez, 
geignement expiratoire (la cotation de ces cinq signes, de 0 a 2 selon 
leur intensity, permet d’etablir score de Silverman). 

2. L 'auscultation thoraciquf^f^Qfecherche une asymetrie du murmure 
vesiculaire, la presence dg^tes, un deplacement des bruits du coeur 
traduisant le deplac^ipentlfpldiastinal. 

3. Les elements anamnestiques (concernant la grossesse et l’accou- 
chement) qui peuvent orienter vers une infection (contexte infectieux 
maternel), une inhalation amniotique (souffrance fcetale aigue, liquide 
meconial), une maladie des membranes hyalines (premature), un 
retard de resorption (cesarienne). 

4. L’examen clinique complet recherche des signes evocateurs de mal- 
formation (passage d’une sonde gastrique et verification des choanes). 

Explorations 

1. La mesure des gaz du sang permet d’evaluer la gravite de la detresse 
respiratoire et d’en suivre revolution. Elle peut montrer, a des degres 
divers, une hypoxemie, une hypercapnie, une acidose metabolique. 

2. La radiographie du thorax, de face, couche, est indispensable. 

3. Les autres examens sont realises en fonction de l’etat clinique et 
de la cause evoquee. 

Conduite a tenir 

1. Rechercher une cause accessible a un traitement specifique (infec- 
tion, malformation d’indication chirurgicale). 

2. Evaluer la gravite de la detresse respiratoire determinant les 
gestes symptomatiques : desobstruction nasopharyngee, oxygenation, 
pression positive continue nasale, eventuellement ventilation assistee. 
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3. Rechercher et traiter les desordres associes (voir Nouveau-ne en 
detresse vitale, p. 1415). 

4. Organiser le transfert en milieu specialise. 

ATRESIE DES CHOANES 

Obstruction de la partie nasale des voies aeriennes superieures, membraneuse 
ou osseuse, uni- ou bilaterale. Invisible a l’echographie en antenatal. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Une dyspnee inspiratoire avec aspiration des levres et des joues a 
l’inspiration. 

2. L’impossibilite de respirer a bouche fermee. 

3. L’impossibilite de passer une sonde au travers des choanes. 

Traitement 

Mise en place d’une canule de Mayo et transfert en service specialise 
pour perforation de la cloison choanale. 


SYNDROME DE PIERRE ROBIN 

Syndrome malformatif de la face, souvent asso< 
(laryngees, cardiaques, renales...) qui conditi 
evoque a 1’echographie en antenatal. 




Cv autres malformations 
e pronostic. Peut etre 


Diagnostic 

Base sur l’association d’une deteesse respiratoire par glossoptose, 
d’un micro-retrognathisme, d’une fente palatine. 

Traitement 

1. Canule de Guedel, voire intubation tracheale (difficile). Position 


ventrale. 

2. Transfert en service specialise (fixation anterieure de la langue 
parfois necessaire). 


OBSTACLES SUR LA VOIE AERIENNE 

Origine diverse : compression par tumeur, arc vasculaire anormal, malforma- 
tions tracheales. Rarement evoque en antenatal. 

Diagnostic 

Base sur des dyspnees inspiratoires ou aux deux temps, une brady- 
pnee, un stridor, un rejet de la tete en arriere, une gene a la deglutition. 

Traitement 

Correction chirurgicale apres explorations radiologiques et endosco- 
piques specialisees. 


HERNIE DIAPHRAGMATIQUE DU NOUVEAU-NE 

Frequence : 1 pour 7 000 naissances. Aplasie diaphragmatique unilaterale provo- 
quant la penetration des visceres dans la cavite thoracique. Plus frequente a gauche 
(80 % des cas). Hypoplasie pulmonaire frequemment associee, surtout si hernie 
constitute precocement pendant la grossesse. Pronostic reserve, dependant surtout 
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du degre d’hypoplasie pulmonaire eventuelle. Diagnostic antenatal possible par 
echographie, permettant d’organiser la naissance en milieu specialise. 

Diagnostic 

1. Detresse respiratoire grave, precoce, dans les minutes qui suivent 
la naissance. Abdomen plat, retracte en « bateau ». 

2. Diminution du murmure vesiculaire d’un hemithorax et deviation 
des bruits du coeur vers le cote oppose (surtout si hernie gauche, la 
plus frequente : bruits du coeur pergus a droite). 

Exploration 

Radiographie du thorax, apres mise en place d’une sonde gastrique : 
images aeriques de l’estomac et des anses intestinales dans un hemi- 
thorax et deviation mediastinale controlaterale. 


Traitement 

1 . D’ extremes urgences, avant transfert : intubation nasotracheale et 
assistance respiratoire. Mise en place d’une sonde gastrique pour 
aspirer le contenu gastrique. Installation en oblique. 

2. En milieu specialise : 

a) ventilation assistee, eventuellement sous monoxyde d’azote ; 

b) reparation chirurgicale apres stabilisation de l’etat respiratoire et 
hemodynamique (reintegration des visc^g^^bdominaux et fermeture 
de la breche diaphragmatique). 


ATRESIE DE L’CESOPH/ 

Frequence : 1 pour 2 500 naissances. Interruption de la continuite de l’cesophage, 
associee le plus souvent a une fistule tracheo-oesophagienne. Le type III, le plus fre- 
quent (90 % des cas), assoeie a l’atr^sie une fistule unissant le cul-de-sac cesopha- 
gien inferieur a la trachep. Association frequente a d’autres malformations viscerales 
(30 % des cas), notammenr cardiovasculaires et digestives. Diagnostic antenatal 
evoque sur hydramnios, estomac petit a l’echographie. Le pronostic depend de la 
precocite du diagnostic, du poids de naissance et des malformations associees. 


Diagnostic 

1. Doit etre fait des la naissance par verification systematique de la 
permeabilite de l’oesophage (test de la seringue). 

2. Sinon a evoquer sur une hypersialorrhee et/ou des acces de toux 
et de cyanose, notamment lors des tentatives d’alimentation. 


Explorations 

1. Radiographie du thorax apres mise en place d’une sonde oesopha- 
gienne opaque, et injection de quelques millilitres d’air permettant la 
visualisation du cul-de-sac oesophagien superieur. 

2. Radiographie de l’abdomen sans preparation : permet de preciser 
l’existence ou non d’une fistule tracheo-oesophagienne selon que 
1’intestin est aere ou non. 


Traitement 

1. Symptomatique avant transfert : intubation nasotracheale, mise en 
place d’une sonde oesophagienne pour aspirer la regulierement dans le 
cul-de-sac superieur, installation en proclive. 

2. En milieu specialise : reparation chirurgicale en un ou plusieurs 
temps. 
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FISTULES TRACHEO-CESOPHAGIENNES ISOLEES 


Diagnostic 

Evoque sur des acces de toux lors des repas, des infections pulmo- 
naires et atelectasies a repetition. 

Exploration 

Radio-cinematographie de la deglutition. 

Traitement 

1. Symptomatique : soins infirmiers et disinfection pulmonaire. 

2. Ligature chirurgicale. 


MALFORMATIONS AERIENNES DYSTROPHIQUES 
DU POUMON 


Emphyseme lobaire geant, dystrophie bulleuse, malformation adenomatoi'de, 
peuvent entramer une detresse respiratoire neonatale. Le pronostic est fonction 
de l’etendue des lesions. 

Diagnostic 

1. Prenatal possible par echographie. 

2. Fait a la n ter ou IRM even- 



tuellement). 

Traitement 


Chirurgical. 


MALADIE 


Syn : detresse respiratoire idfopathique. Maladie specifique du premature (10 a 
15 % en sont atteints), liee a Timmaturite pulmonaire. Sa frequence est inverse- 
ment proportionnelle a Page gestationnel. Exceptionnelle chez 1’enfant a terme par 
consommation secondaire de surfactant (anoxie, infection, inhalation). Caracte- 
risee par une atelectasie progressive, provoquee par un deficit qualitatif et quan- 
titatif, transitoire, en surfactant. Favorisee par la souffrance fcetale. 

Diagnostic 

Detresse respiratoire precoce des les premieres heures de vie, 
s’aggravant progressivement, chez un premature. 

Explorations 

1. Gaz du sang : hypoxemie proportionnelle a la gravite de la maladie, 
acidose metabolique, puis mixte. 

2. Radiographie du thorax : syndrome alveolaire (aspect reticulogra- 
nite bilateral, du au collapsus alveolaire, d’intensite proportionnelle a 
la gravite de la maladie, avec bronchogramme aerien). 

3. Eventuellement recherche de surfactant sur prelevement tracheal 
(rapport lecithine/sphyngomyeline < 2 ; dosage rapide du surfactant 
par polarisation de fluorescence ou FLM-test : < 50). 

Traitement 

1. Symptomatique de toute detresse respiratoire. 

2. En milieu specialise : outre l’oxygenation controlee, ventilation 
mecanique avec pression positive expiratoire, voire ventilation en 
haute frequence ou sous monoxyde d’azote. 
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3. Instillation intratracheale de surfactant (extrait naturel ou prepa- 
ration synthetique). 


INHALATION DE LIQUIDE AMNIOTIQUE 
MECONIAL 

Inhalation de liquide amniotique teinte de meconium, au cours de l’accouche- 
ment a l’occasion de gasps provoques par une souffrance foetale, ou immediate- 
ment a la naissance lors des premiers mouvements inspiratoires. L’inhalation de 
liquide amniotique clair est responsable d’une maladie moins grave. Outre les 
lesions pulmonaires, le pronostic a long terme est domine par les consequences 
cerebrales de l’anoxie. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’anamnese : souffrance foetale aigue per-partum, liquide amnio- 
tique meconial. 

2. L’etat a la naissance : parfois un etat de mort apparente, une 
detresse respiratoire precoce et d’aggravation progressive en l’absence 
d’aspiration tracheale. 

3. L’aspiration pharyngee et tracheale liquide meconial. 



rmottes, irregulieres, mal limi- 
physeme alveolaire. Possibility 
Jue, complication frequente. 


Explorations 

1. Gaz du sang : hypoxie, acidose i 

2. Radiographie du thorax : opacij 
tees, alternant avec des clarte^ 
d’epanchement gazeux intratl} 

Traitement 

1. Preventif : en salfe de^^vail, desobstruction nasopharyngee des 
la sortie de la tete, pui^Wpiration pharyngee soigneuse sous laryngo- 
scope et intubation tracheale au moindre doute (presence de meco- 
nium au niveau des cordes vocales, desaturation ou detresse 
respiratoire debutante). 

2. Symptomatique de la detresse respiratoire en evitant si possible, 
la ventilation au masque ou artificielle (risque de pneumothorax). 

3. En milieu specialise : oxygenation controlee, ventilation assistee 
seulement si indispensable, voire sous monoxyde d’azote, kinesithe- 
rapie. 


RETARD DE RESORPTION DE LIQUIDE 
ALVEOLAIRE 

Syn : detresse respiratoire transitoire, poumons humides. Detresse respiratoire 
due a la persistance du liquide pulmonaire, normalement present dans les voies 
respiratoires du foetus et resorbe dans les minutes qui suivent la naissance. 
Regression en quelques heures (2 a 3 jours au maximum) par resorption spon- 
tanee du liquide par voie lymphatique. 

Diagnostic 

Base sur le debut precoce, dans les heures qui suivent la naissance, 
d’une detresse respiratoire moderee, marquee surtout par une tachy- 
pnee et un geignement expiratoire, sans tendance a l’aggravation. 
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Explorations 

1. Gaz du sang : hypoxie moderee, sans acidose. 

2. Radiographie du thorax : opacites temoignant de la surcharge 
liquidienne alveolaire et interstitielle (image de « poumon humide »). 

Traitement 

Symptomatique : pression positive continue par voie nasale, voire 
intratracheale, associee eventuellement a une oxygenation controlee. 


PNEUMOTHORAX NEONATAL 

Temoin ultime de la penetration d’air dans l’interstitium pulmonaire (emphyseme 
interstitiel) qui peut se drainer soit vers le mediastin (pneumomediastin), soit vers 
la plevre (pneumothorax). Complication a redouter particulierement au decours des 
inhalations amniotiques ou au cours d’une ventilation assistee (au masque ou meca- 
nique), sous pression d’insufflation excessive. Mais peut survenir spontanement 
(pneumothorax idiopathique), souvent des les premieres inspirations. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Le debut soit brutal pouvant aller jusqu’a l’arret respiratoire impo- 
sant un geste d’evacuation immediat, soit prqgressif avec une tachy- 
pnee, un geignement. 

2. Le bombement d’un hemithorax avec siler^eXuscultatoire. 

3. Un deplacement controlateral des bruits ou coeur. 

Explorations 

1. Transillumination montrant la diffusion de la lumiere dans tout un 
hemithorax. 

2. Radiographie du thorax selon l’importance de l’epanchement : 

a) hyperclarte de tout' tin hemithorax avec moignon pulmonaire 
retracte (si le pneumothorax^>t complet) ; 

b) simple asymetrie de transparence entre les deux hemithorax avec 
deplacement mediastinal controlateral ; 

c) decollement parietal, mieux objective par les cliches de profil ou 
en oblique, avec rayon horizontal ; 

d) parfois pneumothorax bilateral avec petit coeur. 


Traitement 

1. Traitement symptomatique, en particulier oxygenation continue 
qui facilite la resorption de l’epanchement. 

2. Si l’epanchement est important : 

a) evacuation a 1’aiguille en cas de decollement parietal modere ou 
en geste de sauvetage en attendant la pose d’un drain ; 

b) drainage pleural, en cas d’epanchement compressif. 


PNEUMOPATHIE BACTERIENNE NEONATALE 

Localisation frequente de l’infection neonatale (voir Infection bacterienne neo- 
natale, p. 1438), soit par contamination materno-fcetale (provoquee par l’inhalation 
ante- ou per-natale de liquide amniotique infecte), soit par contamination post- 
natale (surinfection iatrogene, notamment apres intubation et ventilation 
assistee). A evoquer systematiquement chez tout nouveau-ne en detresse respira- 
toire. Les germes les plus frequents sont les streptocoques B, E. coli, les Listeria. 
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Diagnostic 

Base sur : 

1. L’anamnese : contexte infectieux maternel, liquide teinte, tachy- 
cardie foetale per-partum. 

2. Une detresse respiratoire non specifique, mais associee a d’autres 
signes infectieux, a une hepatosplenomegalie, a des troubles hemo- 
dynamiques, a des troubles neurologiques. 

Explorations 

1. Radiographie du thorax : opacites alveolaires le plus souvent dif- 
fuses, parfois en foyer. 

2. Anomalies hematologiques et biologiques, evocatrices d’infection. 

3. Bacteriologie : en particulier en urgence examen direct du liquide 
gastrique et du liquide d’aspiration tracheale. 

Traitement 

1. Antibiotherapie double a large spectre (voir Antibiotiques utili- 
sables chez le nouveau-ne, p. 400). 

2. Symptomatique des troubles respiratoires et des troubles associes. 


HYPERTENSION ARTERIELLE iULMONAIRE 
PERSISTANTE 


retour apres la naissance, d’une circulation de type foetal, due a une hypertension 
arterielle pulmonaire supra-systemiqije entraTnant un shunt droit-gauche a travers 
le foramen ovale et le canal arterieL^sponsable d’une desaturation peripherique 
rebelle a Poxygenotherapie. 

Complication pouvant sj^rvefti^ttydecours de toute hypoxie severe (souffrance 
foetale aigue per-partum, inhalation meconiale, maladie des membranes hyalines 
grave, collapsus infectrein^kplus rarement apres administration a la mere d’inhi- 
biteurs de la synthese des pi^staglandines. Parfois associee a une hypoplasie pul- 
monaire, a une polyglobulie, voire totalement isolee. 


Diagnostic 

Cyanose resistant a l’administration d’oxygene, eventuellement asso- 
ciee a une detresse respiratoire d’intensite tres variable selon l’etiologie. 


Explorations 

1. Gaz du sang : hypoxemie severe, hypercapnie variable. 

2. Radiographie du thorax : poumons « clairs » temoignant de l’hypo- 
vascularisation, si l’hypertension pulmonaire est isolee ; sinon, aspect 
en fonction de l’etiologie. 

3. En milieu specialise : capnographie permettant d’evaluer Pimpor- 
tance du shunt. 


Traitement 

Symptomatique et etiologique. Ventilation assistee sous monoxyde 
d’azote. Dans les formes rebelles : oxygenation extracorporelle. 


DYSPLASIE BRONCHO-PULMONAIRE 

Syn : maladie des ventiles. Insuffisance respiratoire chronique s’installant 
secondairement, le plus souvent chez d’anciens prematures traites pour une 
detresse respiratoire neonatale (frequence inversement proportionnelle a Page 
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gestationnel). On en rapproche le syndrome de Wilson et Mikity, survenant secon- 
dairement chez d’anciens prematures n’ayant pas presente de troubles respira- 
toires initiaux. D’origine multifactorielle : immaturity pulmonaire, toxicite de 
l’oxygene par l’intermediaire des radicaux libres, barotraumatismes provoques 
par la ventilation artificielle, surinfections. Realise un ensemble de lesions bron- 
chiolaires, alveolaires, interstitielles et vasculaires disseminees. Evolution pro- 
longee sur plusieurs semaines ou mois, emaillee de complications (emphyseme, 
pneumothorax, surinfection) aboutissant a la guerison, avec persistance d’une fra- 
gility respiratoire. Avenir respiratoire a Page adulte encore inconnu. Deces pos- 
sible par insuffisance respiratoire irreversible, hypertension pulmonaire et 
defaillance cardiaque. 

Diagnostic 

1. Evoque sur l’absence devolution favorable, dans les delais habi- 
tuels, des troubles respiratoires initiaux. 

2. Defini par la persistance de besoin en oxygene a la fin du premier 
mois de vie ou a terme (37 semaines d’amenorrhee) en age corrige chez 
les grands prematures. 


Explorations 

1. Gaz du sang : hypoxemie, hypercapnie variables. 

2. Radiographie du thorax : emphyseme alveolaire alternant avec des 
zones d’atelectasie. 

Traitement 

Non specifique : oxygenation et ventilation assistee, corticotherapie, 
ulterieurement parfois tracheotomie. 

JIAQUE N 


INSUFFISANCE CARDI/ 
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NEONATALE 


Diagnostic 

Base sur une tachycardie,^n assourdissement des bruits du coeur, 
une tachypnee, des rales crepitants a l’auscultation, une hepato- 
megalie, et parfois un collapsus (teint grisatre, marbrures periphe- 
riques, temps de recoloration de la peau apres pression superieure a 
3 secondes, cyanose, abolition des pouls). 


Explorations 

1. Gaz du sang : hypoxemie en cas de cardiopathie cyanogene, aci- 
dose metabolique en cas de collapsus. 

2. Radiographie du thorax : cardiomegalie, opacites d’oedeme pulmo- 
naire. 


Traitement 

Symptomatique, quelle que soit l’etiologie : oxygenation, voire venti- 
lation assistee, restriction hydrique (50 ml/kg/24 h) en surveillant le 
poids et la diurese, diuretiques (furosemide), tonicardiaques (digoxine) 
ou betabloquants ; alcalinisation en cas d’acidose metabolique. 


CARDIOPATHIES CONGENITALES 

Frequence : 7 a 8 pour 1 000 naissances. Voir aussi le tableau 125, p. 490. 

La plupart sont depistables precocement in utero par l’echographie (a partir de 
16-18 semaines d’amenorrhee). 
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1 . Seules sont a revelation neonatale, par ordre de frequence : transposition des 
gros vaisseaux, hypoplasie de la voie gauche, syndrome de coarctation de l’aorte, 
stenose pulmonaire a septum inter-ventriculaire intact, stenose pulmonaire a 
septum inter-ventriculaire ouvert (voir ces maladies ci-dessous). 

2. Les autres cardiopathies sont beaucoup plus rares : retour veineux pulmonaire 
anormal total ou partiel (pratiquement impossible a diagnostiquer in utero), tronc 
arteriel commun, atresie tricuspidienne. Le diagnostic antenatal echographique est 
possible pour certaines d’entre elles. Les possibilites chirurgicales et le pronostic 
variables. 


TRANSPOSITION DES GROS VAISSEAUX 


Represente 1/3 des cardiopathies a revelation neonatale. Predominance mascu- 
line. Diagnostic antenatal possible. Risque de recurrence familiale. 

Diagnostic 

1. Base sur : 

a) une cyanose tres precoce (premieres 24 heures), intense (satura- 
tion < 80 %, meme sous oxygene pur), d’abord isolee puis responsable 
rapidement d’une defaillance cardiaque ; 

b) a la radiographie, une silhouette cardiaque ovoi'de, en « oeuf » 
couche sur le diaphragme, un pedicule yasculaire etroit, une hyper- 
vascularisation pulmonaire. 



2. Confirme par l’echographie. 

Traitement urgent 


1. Medical : dans l’attente de ljjfitq^ntion, perfusion de prostaglan- 
dines El (voir p. 302) destinee h maintenir permeable le canal arteriel 
et, si necessaire, ventilation assistee. 

2. Chirurgical : en urgence atrio-septotomie non sanglante (intervention 
de Rashkind : creation sTuntr large communication inter-auriculaire par 
passage d’une sonde enddjfcavitaire), puis correction chirurgicale complete 
et definitive par detransposition et reimplantation des coronaires (switch). 


HYPOPLASIE DE LA VOIE GAUCHE 


Constitue 13 % des cardiopathies a revelation neonatale. Malformation sponta- 
nement letale. Predominance masculine. Diagnostic antenatal facile. Risque de 
recurrence familiale. 

Diagnostic 

1. Base sur : 

a) une asystolie aigue avec collapsus et abolition des pouls, surve- 
nant au 2 e -3 e jour de vie ; 

b) une cardiomegalie et une surcharge vasculaire pulmonaire de type 
veineux ; 

c) une acidose metabolique majeure. 

2. Confirme par l’echographie. 

Traitement 

1. Medical : dans l’attente avant exploration, perfusion continue de pros- 
taglandines El pour retarder la fermeture du canal arteriel (voir p. 302). 

2. Possibilite d’intervention palliative (methode de Norwood), voire 
de transplantation cardiaque. 
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SYNDROME DE COARCTATION DE L’AORTE 

Represente 9 % des cardiopathies a revelation neonatale. Predominance mas- 
culine. Associe une stenose isthmique, une hypoplasie de l’aorte horizontale, une 
communication inter-ventriculaire, un canal arteriel sous-strictural. Diagnostic 
antenatal difficile. Pronostic encore reserve. 

Diagnostic 

Tableau clinique peu different de l’hypoplasie du coeur gauche, diag- 
nostic differentiel par echographie : 

1. Asystolie progressive, debutant vers la fin de la l re semaine even- 
tuellement souffle systolique (un tiers des cas). 

2. Asymetrie de pulsatilite arterielle entre membres superieurs et 
inferieurs. 

3. Cardiomegalie et hypervascularisation pulmonaire. 

Traitement 

1. Medical symptomatique en urgence, eventuellement associe a per- 
fusion de prostaglandines El avant exploration (voir p. 302). 

2. Traitement chirurgical, correcteur, le plus souvent precoce. 


STENOSE PULMONAIRE A SEPT 
INTER-VENTRICULAIRE INTA 

Syn : triade de Fallot. Represente 12 % des 
Le ventricule droit peut etre soit de taille n< 
a la chirurgie), soit hypoplasique (4/5 r 
selon la taille du ventricule droit. 



thies a revelation neonatale. 
[formes favorables, accessibles 
Diagnostic antenatal possible 


Diagnostic 

1. Base sur : 

a) une asystolie precoce avee cyanose profonde et souffle systolique ; 

b) une cardiomegalie et hypovascularisation pulmonaire. 

2. Diagnostic echographique. 


Traitement 

1. Medical d’attente : perfusion continue de prostaglandines El (voir 
p. 302). 

2. Traitement chirurgical palliatif. 


STENOSE PULMONAIRE A SEPTUM 
INTER-VENTRICULAIRE OUVERT 

Syn : tetralogie de Fallot. Represente 8 % des cardiopathies a revelation neona- 
tale. Pronostic variable selon le developpement de la voie pulmonaire. Diagnostic 
prenatal possible. 

Diagnostic 

1. Seules se manifestent en periode neonatale les formes avec atresie 
severe et etendue du tronc pulmonaire et de ses branches (dites 
« hyper-Fallot ») : cyanose profonde tres precoce, silhouette cardiaque 
en « sabot » et hypovascularisation pulmonaire. 

2. Diagnostic echographique. 
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Traitement 

1. Initialement medical (betabloquants) en cas d’acces de desatura- 
tion, parfois precoces. 

2. Lorsque le developpement de l’arbre pulmonaire l’autorise, traite- 
ment chirurgical soit palliatif, soit le plus souvent correcteur d’emblee 
dans la premiere annee. 


POLYGLOBULIE NEONATALE 

Hemoglobine superieure a 22 g/100 ml, ou hematocrite a plus de 65 %. 
Principales causes : 

1. Transfusions fcetales : materno-fcetale, fceto-fcetale (jumeaux transfuseur- 
transfuse, voir p. 1381), placento-fcetale (clampage tardif du cordon). 

2. Hemoconcentration : hypotrophiques, post-matures. 

3. Hyperproduction medullaire : anoxie ante- ou per-natale, enfants de mere dia- 
betique. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Une erythrose se majorant aux cris. 

2. Des risques de complications dues a I’hyperviscosite et au ralen- 
tissement circulatoire (detresse respiratlwe, insuffisance cardiaque, 
thromboses veineuses, notamment ren^fl^/^roubles neurologiques) ; 
des risques d’ictere par hemolyse, d’hypoglycemie. 

Traitement * Q* 

1. Favoriser l’hydratation par une alimentation precoce, voire une 

perfusion. ..-CvY.. 

2. Si hematocrite superieure a 70 % ou mauvaise tolerance : 

a) saignee en cas d’hypervolemie (gros coeur radiologique) ; 

b) sinon exsanguino-transfusion partielle : soustraction de 10 a 
15 ml/kg de sang remplace par transfusion d’albumine diluee (1 g/kg). 


ANEMIE NEONATALE 

Taux d’hemoglobine inferieur a 14 g/100 ml. Peut relever de deux grandes 
causes : hemorragiques ou hemolytiques. Autres causes beaucoup plus rares en 
periode neonatale : insuffisances medullaires, leucemies. 

/. SPOLIATION SANGUINE ANTE- OU PER-NATALE 

Principales causes : 

1 . Hemorragie obstetricale dont les causes les plus frequentes sont le placenta 
praevia et le syndrome de Benckiser (rupture d’un vaisseau placentaire). 

2. Transfusion fceto-maternelle, dont le diagnostic repose sur le test de Kleihauer 
(recherche, dans le sang maternel, d’hematies fcetales, resistantes a l’elution acide). 

3. Transfusion fceto-placentaire (impossible a prouver). 

4. Transfusion fceto-fcetale, entre vrais jumeaux (par l’intermediaire d’anasto- 
moses vasculaires placentaires, en cas de grossesse monochoriale). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Parfois une souffrance foetale aigue ante- ou per-natale. 

2. Une paleur des la naissance. 

3. La possibilite de retentissement hemodynamique. 
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II. HEMORRAGIES POST-NATALES 

Principales causes : 

1. Saignement exteriorise, le plus souvent digestif. 

2. Hemorragie interne (a rechercher systematiquement) : hematome sous-capsu- 
laire du foie, de la rate, de la loge surrenale (diagnostic echographique), hemorragie 
intracranienne (anomalies neurologiques, liquide cephalorachidien hemorragique, 
diagnostic par echographie ou scanner) (voir Syndrome hemorragique, ci-dessous). 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Une paleur d’installation secondaire. 

2. Des troubles hemodynamiques plus ou moins severes. 


III. ANEMIES HEMOLYTIQUES 

Syn : icteres hemolytiques. Principales causes : 

1. Incompatibilites fceto-maternelles : les plus frequentes (voir Incompatibilite 
sanguine fceto-maternelle, p. 1398). 

2. Infection bacterienne ou virale. 

3. Hemolyses constitutionnelles : se manifestent rarement des la periode neo- 
natale. Diagnostic difficile a cet age, et souvent tardif en l’absence d’antecedents 
familiaux evocateurs (microspherocytose, deficit enzymatique en glucose-6-phos- 
phate deshydrogenase [voir p. 697] ou deficit enzymatique en pyruvate kinase 
[voir p. 698]). 

Diagnostic 

Base sur : 

Une anemie progressive. Un ictere. Parfois une splenomegalie, une 
hepatomegalie. 

Explorations 

1. Hemogramme : hyper-reticulocytose et erythroblastose. 

2. Comparaison des troupes sanguins de la mere et de l’enfant 
(Incompatibilite sanguine foeto-maternelle, p. 1398). 

3. Test de Coombs direct chez l’enfant et recherche d’hemolysines 
chez la mere positifs dans les hemolyses d’origine immunologique. 




Traitement 

Etiologique, et/ou transfusionnel, selon les cas. 


SYNDROME HEMORRAGIQUE 

Hemorragie unique ou multiple, a debut neonatal et parfois ante- ou per-natal. 
Localisations les plus frequentes : 

1. Cutaneo-muqueuse (purpura, ecchymoses, hematomes, saignement aux 
points de piqure, bosse serosanguine, cephalhematome). 

2. Intracranienne (hemorragie intra-ventriculaire, intra-parenchymateuse). 

3. Viscerale (hematome sous-capsulaire du foie, des surrenales, de la rate). 

4. Digestive (hematemese, melena). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. Un saignement exteriorise, une anemie, un collapsus. 

2. Une recherche des antecedents hematologiques familiaux, d’une 
pathologie de la grossesse ou d’une prise medicamenteuse, des signes 
associes. 
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Explorations 

1. Tests d’hemostase (temps de Quick, de cephaline, fibrinogene), 
hemogramme, numeration des plaquettes. 

2. Eventuellement dosage des facteurs VIII, IX, XIII. 

Principales causes 

1. Anomalie de coagulation plasmatique : maladie hemorragique du 
nouveau-ne (voir ci-dessous), hypovitaminose K aigue toxique (voir ci- 
dessous), coagulopathie de consommation et/ou insuffisance hepato- 
cellulaire (frequentes au cours de toute detresse vitale, d’une anoxie, 
des infections bacteriennes ou virales), deficits congenitaux en facteurs 
de la coagulation (rares). 

2. Thrombopenie neonatale (voir p. 1430). 

Traitement 

Symptomatique : compensation de l’hemorragie. Etiologique eventuel. 


MALADIE HEMORRAGIQUE DU NOUVEAU-NE 

Liee a un deficit en facteurs de coagulation vitamine K dependants (II, VII, IX, 
X), maximal au 2 e -3 e jour de vie, du a une carence en vitamine K, habituelle a la 
naissance, surtout chez le premature. Favorisee*par l’existence d’une oesophagite 
due a un reflux gastro-cesophagien. jVV 

Diagnostic 

1. Base sur la survenue d’une hemorragie digestive isolee au 3 e - 
4 e jour de vie. 

2. A distinguer du melena survenant apres deglutition de sang maternel 
lors de l’accouchement, plus preqoce (l er -2 e jour de vie), confirme par la 
presence d’hematies maternelles dans le melena (test d’Apt). 


es facteurs vitamine K dependants. 


Explorations 

Chute isolee (< 20 %) 



Traitement 

1. Preventif : administration systematique de vitamine Kj a tous les 
nouveau-nes des la naissance (1 mg/kg par voie orale a JO et J1 ou par 
voie IV en l’absence d’alimentation). 

2. Curatif : compensation de 1’anemie eventuelle. Injection intravei- 
neuse de 10 mg de vitamine Kj. 

3. En cas de syndrome hemorragique : apport de facteurs de coagu- 
lation sous forme de plasma frais congele. 


AVITAMINOSE K AIGUE TOXIQUE 

Deficit severe en facteurs vitamine K dependants, lie a l’absorption, par la mere, 
de medicaments a action antivitamine K (anti-epileptiques, dicoumariniques, 
colestyramine, rifampicine). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La survenue precoce (des le l er jour de vie, voire in utero ou per- 
partum). 

2. Des hemorragies diffuses : digestives, cutanees, viscerales, intra- 
craniennes. 
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3. Une anamnese maternelle evocatrice. 

Exploration 

Hemostase : effondrement isole (< 10 %) des facteurs vitamine K 
dependants (II, VII, IX, X). 

Traitement 

1. Preventif : eviter si possible l’utilisation de ces medicaments pendant 
la grossesse ; sinon, administration de vitamine a la mere, reguliere- 
ment, pendant le dernier trimestre de la grossesse ou, a defaut, injection 
de 50 mg IV en debut de travail ; sinon, 10 mg a l’enfant des la naissance. 

2. Curatif : compensation de l’anemie eventuelle. Injection intra- 
veineuse de 10 mg de vitamine Kj. 

3. En cas de syndrome hemorragique, apport de facteurs de coagula- 
tion sous forme de plasma frais congele. 


THROMBOPENIE NEONATALE 

Nombre de plaquettes inferieur a 150 OOO/mm^. 

Principales causes : 

1. Immunisation maternelle avec passage des anticorps chez le foetus : auto- 
immunisation (purpura thrombopenique idiopathiqu^ lupus erythemateux disse- 
mine, maladies auto-immunes), iso-immunisation foetd-maternelle, notamment 
dans le groupe PIA^ (mere PlAj negative, pere et enfant PlAj positifs). 

2. Infections fcetales ou neonatales : bacteriennes, virales (rubeole, cytomega- 
lovirus, herpes), parasitaires (toxoplasmose). / 

3. Malformations : aplasie radiale, maladp 
(par insuffisance medullaire), hemangion 
Hemangiome du nourrisson, p. 1073). 

4. Effet toxique de medicaments a dr es a la mere : quinine, sulfamides, diu- 

retiques thiazidiques, tolbutan 




coni (voir p. 704). Trisomie 21 
(par consommation locale, voir 


Diagnostic 

1 . Evoque sur un syndrom^ hemorragique de gravite tres variable 
pouvant debuter in utero : hemorragies surtout cutanees (purpura, 
ecchymoses, cephalhematome), mais aussi cerebrales, digestives, vis- 
cerales. Symptomatique seulement si le nombre de plaquettes est infe- 
rieur a 50 000/mm 3 . 

2. Parfois decouverte fortuite sur Phemogramme, car le plus souvent 
bien toleree en l’absence de pathologie associee. 

3. Rechercher les anomalies associees (hepatosplenomegalie, ictere, 
malformations, et pathologie maternelle). 


Explorations 

1. Hemogramme. Hemostase. Eventuellement ponction medullaire. 

2. Numeration des plaquettes maternelles, exploration immuno- 
logique des deux parents. 


Traitement 

Seulement si plaquettes inferieures a 50 000/mm 3 ou symptomatique : 

1. Corticotherapie pour augmenter la resistance vasculaire. 

2. En cas de thrombopenie immune, transfusion, eventuellement 
repetee, d’immunoglobulines humaines (1 g/kg). 

3. Transfusion de plaquettes compatibles, eventuellement mater- 
nelles lavees en cas d’iso-immunisation anti-plA^ 
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ICTERE DU NOUVEAU-NE 

Symptome frequent, aux causes tres diverses dont le risque essentiel, propre a 
la periode neonatale, est l’ictere nucleaire (voir p. 1432). Mecanismes et princi- 
pales causes : 

1. Hemolyse : incompatibilites sanguines fceto-maternelles (voir p. 1398), hemo- 
lyses constitutionnelles plus rarement (spherocytose hereditaire, deficits enzyma- 
tiques erythrocytaires, hemoglobinopathies - thalassemies surtout). Interet de 
l’enquete familiale. Difficultes du diagnostic avant 3 mois. 

2. Ictere « metabolique » (trouble permanent ou transitoire du metabolisme de 
la bilirubine) : 

a) ictere simple ou « physiologique ». Du a un defaut transitoire de la glycurono- 
conjugaison de la bilirubine, attribue a l’immaturite hepatique du nouveau-ne. 
Benin chez le nouveau-ne a terme, il peut etre intense et plus prolonge, avec risque 
d’ictere nucleaire chez le premature ; 

b) ictere au lait de mere. Du a une inhibition du systeme de conjugaison de la 
bilirubine par un composant, encore mal connu, de certains laits de femme (cette 
propriety inhibitrice disparait par chauffage du lait a 56 °C). Cet ictere, benin, 
meme prolonge, ne contre-indique pas la poursuite de l’allaitement ; 

c) maladies metaboliques congenitales par deficit enzymatique : galactosemie 
(voir p. 979), fructosemie (voir p. 980), tyrosinose (voir p. 978) ; 

d) anomalies rares du metabolisme de la bilirubine : maladies de Gilbert, de 

Dubin-Johnson, de Crigler-Najjar (voir Hyperbilirubinemies hereditaires 
p. 650) ; # 

e) Divers : mucoviscidose, deficit en alpha-l-antitrypsine, myxoedeme conge- 
nital, stenose du pylore. 

3. Ictere infectieux : 

a) infection bacterienne, notamment septicerriie et infection urinaire ; 

b) foetopathies : cytomegalovirus, herpes, rubeole, syphilis ; 

c) hepatite virale (en regie generate pas avant 1 mois, delai d’incubation en cas 
de contamination per-natale). 

4. Ictere mecanique par obstadlfe siir les voies biliaires (agenesie intra- ou extra- 
hepatique). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. L’anamnese : antecedents familiaux, grossesse, accouchement. 

2. L’ictere dont l’apparition est toujours pathologique avant la 
24 e heure. 

3. La coloration des teguments (evaluee plus objectivement a l’aide 
d’un bilirubinometre), des conjonctives, des selles et des urines qui 
depend des possibilites de glycurono-conjugaison. 

4. Le contexte et les signes d’accompagnement : 

a) ictere physiologique : ictere nu, apparaissant au 2 e -3 e jour de vie, 
d’intensite moderee, s’accompagnant d’urines claires ; 

b) ictere par hemolyse : ictere precoce, rapidement croissant, hepa- 
tosplenomegalie frequente, anemie progressive avec erythroblastose 
peripherique et hyper-reticulocytose ; 

c) ictere au lait de mere : ictere isole a urines claires, apparaissant 
ou se majorant au 5 e -6 e jour de vie chez un enfant nourri au sein, et 
regressant spontanement, parfois seulement a l’arret de l’allaite- 
ment ; 

d) ictere cholestatique : ictere a bilirubine conjuguee persistant, avec 
urines foncees, selles decolorees, hepatomegalie ; 

e) ictere infectieux : l’ictere n’est generalement qu’un epipheno- 
mene. 
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Explorations 

1. Groupes sanguins compares de la mere et de l’enfant, test de 
Coombs direct chez l’enfant, recherche d’hemolysines chez la mere, 
hemogramme. 

2. Dosage de la bilirubinemie totale et conjuguee, voire de la fraction 
non conjuguee et non liee, seule dangereuse pour le cerveau. 

3. Dosage de la protidemie, ou mieux de l’albuminemie (dans le but 
d’evaluer les possibilites de liaison de la bilirubine). 

Traitement 

En fonction de l’etiologie et de l’intensite de l’ictere : 

1. Exsanguino-transfusion. II s’agit du seul traitement radical en cas 
de risque d’ictere nucleaire ; il est decide en fonction de Failure evolu- 
tive de Pictere, jugee sur les dosages repetes de la bilirubine, et de Page 
gestationnel. 

2. Traitements adjuvants : 

a) phototherapie qui permet l’oxydation de la bilirubine par la 
lumiere (exposition permanente ou intermittente de l’enfant nu sous 
lampes speciales de lumiere blanche et/ou bleue) ; 

b) transfusion d’albumine humaine diluee afin d’apporter des sites 
de fixation a la bilirubine (1 g/kg). 



ICTERE NUCLEAIRE 


urtout au 


Risque majeur, propre au nouveau-ne et surtout au premature, de tout ictere 
intense, quelle qu’en soit la cause. II est du ajra fixation elective de la bilirubine, 
non conjuguee et non liee, sur les noyaux gris centraux. II entraine des lesions de 
necrose cellulaire irreversibles ? :responsables de sequelles neurologiques defini- 
tives (syndrome athetosique). 

La prevention repose sur \me surveillance stricte et le traitement eventuel de 
tout ictere, surtout chez le premature, sans attendre les signes cliniques evoca- 
teurs (hypertonie axiale, cri aigu, mouvements anormaux des membres et des 
globes oculaires). 


HYPOGLYCEMIE NEONATALE 


Glucosemie inferieure a 1,6 mmol/1 (0,30 g/1). Principales causes : 

1. Reserves energetiques insuffisantes (premature, hypotrophique, postma- 
ture). 

2. Hyperinsulinisme (hypertrophique, enfant de mere diabetique, syndrome de 
Wiedemann-Beckwith). 

3. Detresse vitale (souffrance fcetale per-partum, detresse respiratoire, infec- 
tion). 

4. Peut traduire une erreur innee du metabolisme a revelation neonatale : tyro- 
sinose, leucinose, intolerance hereditaire au fructose, acidocetoses constitution- 
nelles, deficits hereditaires de l’oxydation des acides gras, glycogenoses (voir ces 
mots). 

Diagnostic 

1. Base sur : une hyperexcitabilite, des tremulations, des apnees, un 
acces de cyanose ou de paleur, une hypothermie, voire des convul- 
sions. 

2. En fait souvent asymptomatique ; a rechercher systematiquement 
chez tout enfant expose (bandelette). 


NEONATOLOGIE 


1433 


Traitement 

1. Curatif : 

a) en urgence, perfusion de serum glucose (a 10 % ou plus) afin 
d’assurer des apports glucidiques de 0,5 a 1 g/kg/h selon les 
besoins ; 

b) en cas d’hyperinsulinisme, glucagon (IM, 0,3 mg/kg), a repeter si 
necessaire ; 

c) en cas d’hypoglycemie refractaire, corticotherapie, puis eventuel- 
lement diazoxide (per os, 7,5 a 15 mg/kg/j). 

2. Preventif : alimentation precoce de tous les nouveau-nes ; fraction- 
nement des repas et supplementation glucidique et lipidique chez les 
enfants exposes. 


x de l’hypoglycemie neo- 


HYPOCALCEMIE NEONATALE 

Calcemie inferieure a 2 mmol/1 (80 mg/1). Souvent rapportee a l’hypoparathy- 
roi'die transitoire du nouveau-ne. Risque d’etre aggravee par ralimentation au 
lait artificiel (riche en phosphore). A redouter au decours des anoxies fcetales 
graves (par hyperphosphoremie resultant de la lyse cellulaire) et apres exsan- 
guino-transfusion. Possibilites de troubles du rythme cardiaque et de mort 
subite. 

Diagnostic 

Symptomatologie et terrain identiqu^ 
natale (voir ci-dessus). 

Traitement 

1. En urgence (calcemie de 
a) perfusion calcique, rea, 

0,10 g/kg/24 h de calcium 


►de 1,6 mmol/1 ou 65 mg/1) : 
un apport de l’ordre de 0,05 a 
ht (gluconate de calcium 10 ml = 0,09 g 
de Ca^ + ) sans depasser uneWmcentration de 0,1 g/100 ml (sinon risque 
de calcifications vasculaires) ; 

b) l-alpha-OH-D3 (metabolite actif de la vitamine D), 5 gouttes toutes 
les 12 heures ; 

c) parathormone (risque d’hypercalcemie) si hypocalcemie rebelle 
ou recidivante. 

2. En relais de la periode aigue et en cas de simple tendance hypocal- 
cemique : supplementation orale en vitamine D (vitamine D3 ou mieux 
1 -alpha-0 H-D3) et alimentation pauvre en phosphore (au mieux lait de 
femme). 

3. Traitement preventif : supplementation en vitamine D chez 
toutes les femmes enceintes et chez tous les nouveau-nes des la nais- 
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SIGNES EVOCATEURS D’UNE MALADIE 
HEREDITAIRE DU METABOLISME 
A LA PERIODE NEONATALE 


Tableau 205. — Signes evocateurs d’une maladie hereditaire du metabolisme 
a la periode neonatale. 


DETRESSE 

NEUROLOGIQUE 

AVEC CETOSE 

SANS 

ACIDOSE 

AVEC 

ACIDOCfiTOSE 

AVEC 

ACIDOSE 

LACTIQUE 

SANS 

ACIDOCfiTOSE 

CONVULSIONS 

HYPOGLYCliMIQUES 

A GROS FOIE 

Intervalle 

libre 

3-4 jours 

1-2 jours 

Variable 

Bref 

Bref 

Signes 

neurologiques 

Majeurs 

Majeurs 

Presents 

Majeurs 

0 

Mouvements 

anormaux 

+ + + 

Tremulations 

0 

0 

0 

Convulsions 

+/- 

+/- 

+++ 

+++ 

+ + 

Acidose 

0 

+++ 

+ + 

& 

cements 

F++) 

+ + 

Divers 

Urines : 
odeur 
de sirop 
d’erable 

Odeur 
de pieds 
en sueur 
(acidemie 
isovalerique) 

3 

Gros foie 
Hypoglycemie 
a jeun 

Diagnostic 

Leucinose 
(p. 976) 

Acidemies'' 

methylmalo- 

niqu^i 

propionique, 
isovalerique 
(les moins 
rares) 

Roubles 
du meta- 
bolisme 
du pyru- 
vate 

(eliminer 
les aci- 
doses 
par anoxie, 
infection) 

Hyperammo- 

niemie 

congenitale, 

hyperglyci- 

nemie sans 

acidocetose 

(p. 976) 

Deficit enzyma- 
tique de la neo- 
glycogenese 

Examens 

complemen- 

taires 

Reaction 
a la dinitro- 
phenyl- 
hydrazine, 
chromato- 
graphic 
des acides 
amines 

Chromato- 
graphic 
des acides 
amines et 
des acides 
organiques 

Hyperlac- 

tacidemie, 

etude 

enzyma- 

tique 

Ammo- 
niemie, chro- 
matographic 
des acides 
amines, 
dosage 
de l’acide 
orotique 
urinaire 

Hyperlactaci- 

demie, 

hjqioglycemie, 
etude enzyma- 
tique 


ANOMALIES NEUROLOGIQUES DU NOUVEAU-NE 

II n’existe pas de symptomatologie neurologique univoque chez le nouveau-ne, 
mais des anomalies tres diverses, resultant de causes nombreuses. 

Toute detresse vitale grave du nouveau-ne peut s’accompagner d’anomalies 
neurologiques, temoins de la souffrance cerebrale, mais sans signification etio- 
logique. 
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Principales causes : 

1. Troubles metaboliques : hypoglycemie neonatale (voir p. 1432), hypocalcemie 
neonatale (voir p. 1433), anomalies du metabolisme des acides amines (voir 
p. 1434). 

2. Meningite bacterienne, a rechercher systematiquement chez tout nouveau-ne 
suspect d’infection, meme en l’absence de symptomatologie neurologique. Le pro- 
nostic vital et neurologique depend de la precocite du traitement. 

3. Anoxie foetale aigue (voir p. 1436). 

4. Lesions ischemo-hemorragiques, en particulier chez le premature (voir 
p. 1437). 

5. Hemorragie sous-arachnoidienne , le plus souvent d’origine traumatique, 
confirmee par la presence de sang dans le liquide cephalorachidien (mais dif- 
ficultes d’interpretation car la ponction lombaire est frequemment traumatique 
a cet age). Le pronostic est variable ; il existe un risque d’hydrocephalie par 
blocage. 

6. Malformation intracranienne, isolee ou dans le cadre d’un syndrome mal- 
formatif ou d’une aberration chromosomique (microcephalie, hydrocephalie, 
arhinencephalie. . .). 

7. Embryofoetopathies (voir p. 1441). 

8. Encephalopathie toxique : encephalopathie alcoolique, syndrome de sevrage 
apres prise maternelle de drogue (heroine, morphine) ou de medicaments (benzo- 
diazepines, neuroleptiques). 


de la reactivite provoquee 


Diagnostic 

1. Anomalies de l’activite, de la vigilanc 
(reflexes primaires). 

2. Troubles du tonus, hypo- ou hvb^toffie, notamment au niveau de 
la nuque ; anomalies du cri, apnees. 

3. Convulsions enfin, de diagnostic parfois difficile : jamais de crise 
convulsive typique, mais salves de mouvements cloniques d’un ou plu- 
sieurs membres, mouvftpights de machonnement, secousses diaphrag- 
matiques, mouvements t ocm0res anormaux. 



Explorations 

Ponction lombaire, glycemie, calcemie, magnesemie, ionogramme san- 
guin, ammoniemie, gaz du sang ; electroencephalogramme ; radiogra- 
phies du crane ; examen du fond d’oeil ; echographie transfontanellaire ; 
tomodensitometrie ou resonance magnetique nucleaire. 


CONVULSIONS NEONATALES 

Habituellement discretes, localisees, tres variables, de diagnostic difficile. Pro- 
nostic lie a la cause et aux lesions cerebrales eventuelles. 

Principales causes : 

1. Troubles metaboliques : hypoglycemie neonatale (voir p. 1432), hypocalcemie 
neonatale (voir p. 1433), anomalies du metabolisme des acides amines (voir 
p. 1434). 

2. Anoxie foetale aigue (voir Encephalopathie anoxique ci-dessous) : contexte 
evocateur chez un enfant le plus souvent a terme. 

3. Infection : meningite bacterienne, meme en l’absence de contexte infectieux ; 
encephalite virale, notamment herpetique. 

4. Lesion ischemique cerebrate localisee (hemiconvulsions) par probable acci- 
dent vasculaire ante- ou per-natal. 

5. Lesion ischemo-hemorragique de constitution ante- ou post-natale, liee a un 
trouble de Themostase, a un accident vasculaire, a la grande prematurite. 

6. Malformation intracranienne. 

7. Epilepsie familiale. 
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Diagnostic 

1. Base sur : 

a) des mouvements anormaux d’un ou plusieurs membres, sans 
valeur localisatrice (salves de clonies, acces toniques), des mouve- 
ments de machonnement, un clignement des paupieres, un nystagmus, 
une fixite oculaire, des secousses diaphragmatiques ; 

b) des apnees, un acces de cyanose ou de paleur s’accompagnant de 
troubles de la conscience. 

2. A distinguer des tremulations (mouvements plus fins et rapides, 
provoquees par les stimulations, arretes par la flexion du membre, sans 
trouble de la vigilance) et des clonies d’endormissement (electro- 
encephalogramme normal). 


Explorations 

1. Electroencephalogramme : lors des crises, anomalies generalisees ou 
localisees, a type de pointes, polypointes isolees ou en bouffees ; impor- 
tance pronostique de la repetition des crises (etat de mal) et de l’etat du 
trace inter-critique (normalement reactif, paroxystique ou plat). 

2. Ponction lombaire, glycemie, calcemie ; recherche d’une cause 
eventuelle (voir Anomalies neurologiques du rfqpveau-ne, p. 1434). 

3. Echographie transfontanellaire, tomodensitometrie, resonance 
magnetique nucleaire. 



Traitement 

1. Symptomatique : diazepam IM ou IV (0,25 a 0,50 mg/kg injection) 
associe au phenobarbital (dose cjecbarge de 15 a 20 mg/kg en IV lente, 
puis 5 a 7 mg/kg/j per os, soqs controle de la barbitemie). 

2. Etiologique eventuel. 

ENCEPHALOPATHIE ANOXIQUE 


Syn : souffrance cerebrale neonatale. Consequence d’une anoxie fcetale aigue 
ante-, per- et/ou post-natale, responsable d’une ischemie cerebrale. Elle est res- 
ponsable des lesions de degre variable selon l’intensite et la duree de l’hypoxie : 
cedeme regressif ou necrose cellulaire, localisee surtout aux regions corticales et 
sous-corticales, aux noyaux gris centraux, eventuellement au tronc cerebral, au 
cervelet. 


Diagnostic 

Signes tres variables, classees en trois degres de valeur pronostique : 

1. Mineurs : hyperexcitabilite et anomalies du tonus transitoires. 

2. Moderes : troubles de la vigilance et des reflexes primaires. 

3. Severes : etat de mal convulsif, coma, troubles vegetatifs. 

Explorations 

1. L’electroencephalogramme precise l’age maturatif, l’organisation du 
sommeil, l’activite de fond, les crises convulsives, parfois infra-cliniques. 

2. L’echographie trcmsfontanellaire, la tomodensitometrie, l’imagerie 
par resonance magnetique nucleaire evaluent les lesions ischemo-hemor- 
ragiques difficiles a objectiver initialement. Une apparition secondaire 
d’images de cavitation (leucomalacie, porencephalie) est possible. 
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Traitement 

Symptomatique des convulsions neonatales (voir p. 1435), des 
troubles vegetatifs. Essais en cours d’hypothermie controlee. 


LESIONS CEREBRALES DU PREMATURE 

Frequence inversement proportionnelle a Tage gestationnel (plus de la moitie 
des prematures de moins de 32 semaines). Elies sont favorisees par toute souf- 
france ante- per- ou post-natale (anoxie, hypothermie, hypoglycemie, troubles 
hemodynamiques). Principales causes : hemorragie intraventriculaire, leucoma- 
lacie periventriculaire (voir ci-apres). 

Elies doivent etre suspectees chez tout premature de moins de 32 semaines, 
surtout en detresse vitale, en presence de troubles neurologiques polymorphes 
(hyper- ou hypotonie, troubles de la vigilance, mouvements anormaux), d’une 
chute de Thematocrite, d’une instability tensionnelle et respiratoire ; enfin devant 
toute aggravation inexpliquee. Elies justifient une surveillance systematique par 
electroencephalographie et echographie transfontanellaire chez tous les grands 
prematures (< 32 semaines d’amenorrhee). 


I. HEMORRAGIE INTRAVENTRICULAIRE 


Generalement secondaire a une hemorragie de la zone germinative sous-epen- 
dymaire, particulierement fragile chez le premature, elle survient le plus souvent 
au cours des premiers jours de vie, parfois avantou pendant l’accouchement. Uni- 
ou bilaterale, elle est d’importance variable : soit limitee a la zone germinative 
(grade I), soit intraventriculaire d’abondance variable (grade II), eventuellement 
associee a une dilatation ventriculaire (grade III)*ou a une extension au paren- 
chyme voisin (grade IV). 

Diagnostic 

Par Techographie transfontanellaire, des les premiers jours : image 
hyper-echogene siegeant dans^la cavite ventriculaire, de volume 
variable, uni- ou bilaterale, associee ou non a une dilatation du ou des 
ventricules ou a une^eStension dans le parenchyme periventriculaire. 


Pronostic 

1. Bon pronostic en l’absence de lesions parenchymateuses asso- 
ciees et/ou d’hydrocephalie active. 

2. Possibility d’evolution vers une hydrocephalie par blocage de 
l’aqueduc ou de la base, regressant le plus souvent spontanement mais 
pouvant necessiter une derivation. 


II. LEUCOMALACIE PERIVENTRICULAIRE 

Lesions ischemiques de la substance blanche periventriculaire, adjacente a 
Tangle externe des ventricules, pouvant atteindre, selon sa topographie, les fibres 
motrices, visuelles, auditives ou somesthesiques. Elle est due a une diminution 
transitoire du debit sanguin cerebral ; elle realise des lesions de necrose de coa- 
gulation pouvant evoluer vers la cavitation (porencephalie). 


Diagnostic 

1. Evoque sur la constatation precoce de pointes positives rolan- 
diques a Telectroencephalogramme. 

2. Soup^onne sur un aspect hyper-echogene du parenchyme cerebral 
periventriculaire, uni- ou bilateral, a Techographie transfontanellaire. 

3. Confirme ulterieurement (en moyenne 2 a 3 semaines apres Tacci- 
dent ischemique) par Techographie transfontanellaire (hyper-echogeni- 
cite persistante et/ou cavites de taille variable siegeant dans la region 
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peri-ventriculaire), et par l’imagerie en resonance magnetique nucleaire 
(zones d’hyper-signal des lesions ischemo-hemorragiques et/ou 
d’hyposignal des cavites constitutes). 

Pronostic 

Risque de sequelles importantes, en fonction du siege et de l’etendue 
des lesions. 

INFECTION BACTERIENNE NEONATALE 

Risque majeur chez le nouveau-ne (0,5 a 1 % des naissances) du fait de Pimma- 
turite de ses moyens de defense, en particulier chez le premature. Les tableaux 
cliniques sont differents selon le moment et le mode de contamination materno- 
fcetal ante- ou per-natal, post-natal nosocomial (voir tableau 206) : septicemie, 
compliquee ou non de localisation meningee, pulmonaire, osteo-articulaire. 

Tableau 206. — Infections bacteriennes neonatales. 


INFECTION 

DE 

l’enfant 

MODE 

DE CONTAMINATION 

DEBUT 

DES TROUBLES 

GERMES LES PLUS 

FREQUENTS 

PARTICULARITIES 
SIGNES CLINIQUES 

Prenatale 
(in utero) 

Transplacentaire : 
par voie hematogene 
Par contigu'ite 
a partir d’une 
endometrite 

Tres precoce, 
accouchement 
premature, 
mort in utero 

Listeriq^ 

Streptoqbques B 
E. Cotf^V 

Souvent 
septicemie ± 
meningite 

Pernatale 

Par inhalation ou 
deglutition a partir : 

- d’une amniotite 

- d’une infection de 
la filiere genitale 

Quelques 
heures 
a quelques 
iourS^apies 
^la na^^nce 

Stf^ptocoques B 
Listeria, 

E. Coli 

Souvent 

pneumonie 

Post- 

natale 

Manuelle, iatrogene, 
par voie : 

- sanguine 

- ombilicale 

- respiratoire 

- digestive, cutanee 

Pl^ tardif : 
a partir 
du 5 e jour 
de vie 

Germes 
hospitaliers : 
Pyocyanique 
Klebsiella 

Proteus 

E. Coli 

Staphylocoque 

Frequence des 
localisations : 

- gastro-enterale 

- osteo-articulaire 

- meningee 


Le pronostic depend du germe et de sa sensibilite aux antibiotiques, de la seve- 
rite du tableau et de certaines localisations, du delai therapeutique surtout. 

Diagnostic 

1 . A redouter devant : 

a) une infection maternelle notamment urogenitale ; 

b) un episode febrile inexplique, avant, pendant ou apres l’accouche- 
ment ; 

c) tout accouchement premature, une rupture prematuree des mem- 
branes, une ouverture prolongee de la poche des eaux, superieure a 
12 heures, un liquide amniotique teinte et surtout fetide, une souffrance 
fcetale per-partum inexpliquee, des manoeuvres de reanimation difficiles. 

2. A evoquer devant toute anomalie clinique : 

a) des troubles respiratoires (tachypnee, geignement, detresse respi- 
ratoire) ; 
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b) des troubles hemodynamiques (teint gris, temps de recoloration 
augmente, collapsus peripherique ou central) ; 

c) des troubles de la regulation thermique ; 

d) des troubles neurologiques, meme mineurs ; 

e) une hepatosplenomegalie, des anomalies cutanees (purpura, scle- 
reme). 


Explorations 

1 . Arguments de presomption : 

a) presence de streptocoque betahemolytique dans le prelevement 
vaginal maternel, en l’absence d’antibioprophylaxie per-partum ; 

b) presence de nombreux polynucleaires et de germes lors de 
l’examen direct du liquide amniotique, du liquide gastrique ou d’un 
frottis placentaire ; 

c) proteine C-reactive augmentee (> 20 g/1), 12 a 24 heures apres le 
debut de l’infection ; 

d) hemogramme : leuconeutropenie plus qu’hyperleucocytose (signe 
plus tardif), myelemie (> 10 %) ; thrombopenie (< 150 000/mm 3 ) ; 

e) troubles de l’hemostase, avec hyperfibrinogenemie (fibrinogene 
> 4 g/1), parfois coagulation intravasculake disseminee en cas de col- 
lapsus ; 

f) equilibre acido-basique : acidose metabolique recidivante ; 

g) radiographie du thorax : opaches alveolaires disseminees ou en 

foyer. CK? 

2. Arguments de certitude : 

a) positivite des prelevements Uacteriologiques centraux (hemocul- 

ture, ponction lombaine) prelevements peripheriques (liquide 

gastrique, oreilles, anus...)^qui doivent etre demandes systematique- 
ment chez tout nouveau-ne a risque d’infection, premature ou simple- 
ment « malade » ; 

b) interpretation difficile des resultats des prelevements periphe- 
riques s’ils sont dissocies (negativite des prelevements centraux), 
notamment en cas d’antibiotherapie maternelle avant la naissance. 


Traitement 

1 . Preventif : 

a) avant l’accouchement, depistage et traitement de toute infection 
maternelle, notamment urinaire ou genitale ; 

b) pendant l’accouchement, asepsie et traitement maternel preventif 
en cas de risque infectieux (syndrome febrile, ouverture prolongee de 
la poche des eaux...) ; 

c) apres l’accouchement, asepsie et depistage precoce sur les don- 
nees anamnestiques et la moindre anomalie clinique. 

2. Curatif : 

a) general : association d’antibiotiques a large spectre, par voie 
parenterale (amoxicilline ou cephalosporine, et aminoside ; voir Anti- 
biotiques utilisables chez le nouveau-ne, p. 400) ulterieurement 
orientee par l’antibiogramme ; 

b) symptomatique : maintien des fonctions vitales (voir Conduite a 
tenir en presence d’un nouveau-ne en detresse vitale, p. 1415). 
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ARTHRITE AIGUE DE LA HANCHE 
DU NOURRISSON 

Elle se voit surtout en milieu hospitalier ou le nourrisson est expose a de nom- 
breux contages. Le diagnostic est difficile a poser, mais capital pour eviter la des- 
truction de la tete femorale et la luxation de la hanche. 

Diagnostic 

Dans un tableau d’infection neonatale, il faut chercher une attitude 
antalgique du membre inferieur et quelques signes locaux (empatement 
de la region inguinale, legere rougeur). 

Explorations 

Une bonne radiographie peut montrer des modifications des parties 
molles peri-articulaires, un debut d’excentration de la tete femorale. 

Traitement 

La ponction de la hanche doit etre faite d’urgence, en milieu chirur- 
gical ; elle sera suivie, au besoin, d’une arthrotomie et toujours d’une 
immobilisation platree avec antibiotherapie adaptee au germe. 


HERPES NEONATAL 

La contamination de l’enfant est pratiquement toujpul's perinatale, par contact 
avec une lesion infectante au passage de la filiere cervico-vaginale, plus rarement 
par transmission hematogene en cas de primcynfection avec viremie. Grave 
(risque de deces et de sequelles neurologiques). 

Diagnostic 

Debut quelques jours apres la naissance : eruption cutanee vesiculeuse, 
localisee ou generalisee, ictere, hejiatosplenomegalie, convulsions, hypo- 
tonie, troubles de la conscience, dyspnee, syndrome hemorragique. Si 
1’enfant survit, sequelles importantes (chorioretinite, microcephalie, 
retard psychomoteur). 

Prevention 

Voir Herpes genital et grossesse, p. 1401. 


Traitement 

Les soins du nouveau-ne dependent du degre de risque de contami- 
nation. 

1. Risque faible (recurrence pendant la grossesse sans lesion lors de 
l’accouchement) : precautions minimales (examen soigneux a la nais- 
sance, savonnage a la betadine moussante puis rin^age, pommade oph- 
talmique a l’aciclovir, prelevement pharynge a 24 heures). 

2. Risque moyen (cesarienne pour lesions, recurrence recente sans 
lesion) : memes precautions ; prelevements rhinopharynge et oculaire 
a J1 et J5 ; observation a la maternite pendant 1 semaine, consultation 
au 10 e et 30 e jour. Differer les gestes chirurgicaux (circoncision). Infor- 
mation des parents sur les signes d’alarme (vesicules cutaneo- 
muqueuses, oeil rouge, perte d’appetit ou refus de teter, somnolence 
excessive ou irritabilite, crise convulsive, hyperthermie, ictere persis- 
tant, hemorragie, dyspnee). Noter sur le carnet de sante a la sortie. 
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3. Haut risque (primo-infection maternelle recente, presence de 
lesions et accouchement par voie basse) : en plus des mesures prece- 
dentes, traitement systematique par aciclovir intraveineux. 

EMBRYOFCETOPATHIES 

Infections acquises in utero (voir tableau 207) a l’occasion d’une primo-infec- 
tion maternelle. Pendant la periode d’embryogenese (20 e jour au 3 e mois), elles 
engendrent des malformations (embryopathies). Pendant la periode de develop- 
pement foetal (4 e mois jusqu’au terme), elles sont responsables d’atteintes visce- 
rales diverses (foetopathies). Les deux peuvent etre associees. 

Peuvent etre dues a de nombreux micro-organismes : virus (rubeole, cytomega- 
lovirus, herpes, varicelle), bacterie (syphilis), parasite (toxoplasme). 


Tableau 207. — Principales embryofcetopathies. 



RUBEOLE 

CYTOMEGALOVIRUS 

TOXOPLASMOSE 

Agent pathogene 

Virus 

Virus 

Parasite 

Symptomes chez 
la mere 

Eruption, fievre, 
adenopathies 

Formes inapparentes 

Sjmdrome grippal 
Syndrome 
mononucleosique 
Formes inapparentes 

Syndrome grippal 
Adenopathies 
Formes 
inapparentes 

Diagnostic de la 
primo-infection 
maternelle 

Serolc^ique : 

Seroconversion, presenea cPlgM, avidite faible des IgG 

Mode 

de contamination 
du foetus 

Transplacentaire lors 
de la phase de viremie 
maternelle 

A 

Transplacentaire 

A partir de lesions 
rtojndometrite ou de 
royers placentaires 

Secondaire 
a partir des foyers 
placentaires 

Type d’atteinte 

Embryofoetopartife^ 

Embryofoetopathie 

Fcetopathie 

Avortement 
et mort in utero 


++ 

Rare 

Hypotrophie 

> + 

++ 

+ 

Lesions foetales 

Cardiopathie (CIA, 

CIV, canal arteriel) 
Microcephalie 
Malformation oculaire 
(microphtalmie, 
cataracte) 

Microcephalie 

Surdite 

Chorioretinite 
Syndrome du l er arc 
(surdite, micrognathie, 
fente palatine) 

Chorioretinite 

Hydrocephalie 

Microcephalie 

Symptomatologie 

neonatale 

Ictere 

Hepatosplenomegalie 
Anemie hemolytique 
Thrombopenie 
Convulsions 

Lesions osseuses 

Ictere 

Hepatosplenomegalie 
Anemie, thrombopenie 
Convulsions 
Calcifications 
intracraniennes 

Ictere, 

Hepatospleno- 

megalie 

Anemie 
Modifications 
du LCR 
Calcifications 
intracraniennes 

Manifestations 
a distance 

Surdite. Cecite 
Convulsions. 

Retard psychomoteur 

Microcephalie 

Surdite 

Retard psychomoteur 

Retard 

psychomoteur 

Chorioretinite 

(revelation 

tardive) 

Traitement 

- 

- 

Pyrimethamine 

Sulfadiazine 


CIA : communication inter-auriculaire ; CIV : communication interventriculaire ; 
LCR : liquide cephalorachidien. 
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Diagnostic 

1. Suspecte sur : 

a) in utero : un retard de croissance global ou du crane, un epanche- 
ment (ascite, anasarque), une hyperechogenicite du grele ; 

b) a la naissance : une hypotrophie inexpliquee, une microcephalie, 
une malformation viscerale unique ou multiple (notamment cardiaque 
ou oculaire), des signes de « septicemie » neonatale (ictere, hepato- 
splenomegalie anemie, thrombopenie). 

2. Recherche systematiquement en cas de primo-infection maternelle 
depistee pendant la grossesse. 


Explorations 

1. Radiographies du crane et echographie transfontanellaire a la 
recherche de calcifications intracraniennes, d’une dilatation ventriculaire. 


2. Radiographies du squelette : troubles de l’ossification metaphy- 
saire (bandes claires). 

3. Examen ophtalmologique : microphtalmie, colobome, cataracte, 
chorioretinite. 

4. Serodiagnostics chez l’enfant, a confronter a ceux de la mere et 
surtout recherche des IgM specifiques, incon^tantes, seuls temoins 
d’une synthese foetale des anticorps done d’ufie infection in utero. 

5. Plus rarement, isolement du virus (maladie des inclusions cytome- 
galiques, rubeole) par PCR ou culture, ojJl^iVarasite (toxoplasme) par 
inoculation du placenta ou du sang ap^otaAye. 

Traitement 

1. Curatif possible seulement pour la toxoplasmose (voir p.822). 
L’atteinte foetale, en cas de primo-infection maternelle, peut etre 
depistee in utero par amniocentese (culture et PCR), mais n’est acces- 
sible a aucun traitement, a l’exception de la toxoplasmose ; seule la 
decouverte de lesions foetales (cerebrales surtout) a l’echographie jus- 
tifie 1’interruption de la grossesse. 

2. Preventif : 

a) rubeole : vaccination de la mere avant la grossesse ; 

b) toxoplasmose : voir p. 822 ; 

c) infection a cytomegalovirus : voir p. 771. 


BOSSE SERO-SANGUINE 

Epanchement sero-hematique sous-cutane cranien mobile, sans gravite, lie a la 
presentation cephalique lors de l’accouchement. Resorption spontanee en 
quelques jours. 

CEPHALHEMATOME 

Hematome sous-perioste siegeant sur un des os de la voute cranienne, bien 
limite, ne debordant pas les sutures (mais peut etre bilateral notamment parietal), 
renitent. Temoin d’un traumatisme cephalique par ventouse ou forceps, ou d’un 
frottement du crane sur les parties osseuses du bassin maternel. Fracture even- 
tuellement associee sans gravite. Resorption spontanee en quelques semaines. 
Possibility de calcifications secondaires. 
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FRACTURE DE LA CLAVICULE 

A redouter, surtout apres accouchement dystocique : siege avec retention de 
la tete, dystocie des epaules. Souvent asymptomatique. Pronostic benin, mais pos- 
sibility de cal volumineux. 

Diagnostic 

1. Base sur la douleur a la mobilisation du bras, la sensation de cre- 
pitation. 

2. Confirme par radiographie. 

Traitement 

1. Immobilisation simple a visee antalgique, par exemple par bretelle 
en elastoplaste pendant quelques jours. 

2. Antalgique par voie orale si necessaire. 


PARALYSIE DU PLEXUS BRACHIAL 

Lesion par etirement lors d’un accouchement dystocique : siege avec retention 
de la tete, dystocie des epaules, procidence d’un bras. 


Diagnostic 

1. Paralysie d’un membre superieur d’importance variable, selon la 
topographie des lesions. 

2. Toujours rechercher un syndrome/^^^laude-Bernard-Horner et 
une paralysie diaphragmatique (radiographie du thorax). 

Traitement 

Kinesitherapie tres precoce. Pas d’imm 
ou moins rapide et complet 


nmobilisation. Recuperation plus 


=AcllALE 


PARALYSIE FV 

Lesion provoquee le plus Touvent par traumatisme direct dans la region paro- 
tidienne (cuilleres de forceps) ou par etirement. 


Diagnostic 

A ne pas confondre avec l’asymetrie faciale au cri (hypoplasie uni- 
lateral du triangulaire des levres), anomalie congenitale pouvant 
s’associer a d’autres malformations, notamment viscerales. 


Traitement 

Pas de traitement immediat. Recuperation tres variable. 


LUXATION CONGENITALE DE LA HANCHE 

Le depistage doit en etre systematique chez tout nouveau-ne (predominance 
feminine). 

Diagnostic 

Fonde sur : 

1. La manoeuvre d’Ortolani, utilisable pendant la l re semaine de vie : 
recherche d’un ressaut de la tete femorale a la manoeuvre d’adduction 
puis d’abduction de la cuisse, en flexion sur le bassin (ressaut de 
dedans en dehors, temoin d’une hanche « luxable » ; ressaut de dehors 
en dedans, temoin d’une hanche luxee). 

2. Dans les formes unilaterales : 
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a) le raccourcissement du membre et 1’ascension du grand trochanter ; 

b) chez le nourrisson trop jeune pour marcher, les signes de laxite 
articulaire (signe de Dupuytren : on peut allonger momentanement le 
membre par traction, beaucoup plus que du cote oppose ; signe de 
Gourdon : le femur, du cote luxe, peut subir une rotation interne exa- 
geree par rapport au cote oppose) ; 

c) chez l’enfant qui marche : le creux que dessine, a la base du 
triangle de Scarpa, le depart de la tete femorale ; l’inclinaison du bassin, 
qui n’est plus horizontal, mais abaisse du cote sain quand le sujet 
repose sur le membre luxe et souleve le pied sain (signe de Trende- 
lenburg). 

3. Dans les formes bilaterales : 

a) l’ensellure lombaire ; 

b) la flexion des cuisses ; 

c) leur adduction, qui projette les genoux l’un contre l’autre. 


ance, le traitement depend du 
l’enfant a l’orthopediste pour 


Explorations 

1. Le cliche de bassin de face confirme et precise la luxation ; le 
noyau epiphysaire de la tete femorale : 

a) deborde largement au-dessus de la ligne # horizontale qui unit les 
deux cartilages en Y, marquant en clair le fond des cotyles iliaques ; 

b) se trouve en dehors d’une ligne verticale passant par le bord externe 
du toit du cotyle. II y a, de plus, rupture du cintre cervico-obturateur. 

rvy 

Traitement 

1. Si le diagnostic est pose des la nai 
type d’anomalie : hanche luxee, 

reduction progressive au liL©u ^ra^elle ; hanche luxable : langeage en 
abduction pendant 2 mois, puis-rSurveillance radiologique jusqu’a la 
marche. \> 

2. Si le diagnostic n’est pose qu’entre 12 et 18 mois, faire une radio- 
graphie avec injection de diodone dans l’articulation (arthrogramme), 
qui permet de choisir soit le traitement orthopedique auquel il faut pro- 
ceder immediatement, soit l’intervention chirurgicale qui ne sera pas 
pratiquee avant la 4 e annee (renoncer dans ce cas a tout appareillage 
orthopedique prealable, qui risque d’alterer la tete femorale). 

3. Chez l’adulte et les grands enfants, l’osteotomie sous-trochante- 
rienne et la butee osteoplastique ont des indications. 


ANOMALIES DES PIEDS ET DES GENOUX 

Causes variables, isolees ou associees : malposition intra-uterine, en general de 
bon pronostic, lesion neuromusculaire fcetale, plus grave, voire anomalie gene- 
tique. Leur constatation impose la verification systematique de 1’etat des hanches. 

Traitement 

1. Pieds talus, varus, supinatus, metatarsus varus : pronostic benin, 
manipulations douces tres precoces, pluriquotidiennes, eventuelle- 
ment completees par mise en place d’attelles, sous controle d’un kine- 
sitherapeute specialise. 

2. Pied-bot, varus equin et pied convexe : pronostic plus severe, a 
confier a l’orthopediste. 
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3. Genu recurvatum : pronostic bon. Manipulations precoces, even- 
tuellement completes par attelles, generalement suffisantes. 

4. Genu flexum : pronostic mauvais. Necessity habituelle de chirurgie 
correctrice. 


MALFORMATIONS ABDOMINALES 
OU PELVIENNES 

La plupart peuvent etre diagnostiquees precocement in utero par echogra- 
phie, ce qui permet, en cas de necessity de prise en charge urgente a la nais- 
sance, d’organiser l’accouchement a proximite d’un service specialise. 
Principales varietes : omphalocele, laparoschisis, extrophie vesicale, aplasie de 
la musculature abdominale, tumeur sacro-coccygienne, imperforation anale (voir 
ci-dessous). 


OMPHALOCELE 


Syn : ccelosomie moyenne. Frequence : 1 pour 6 000 naissances. Defaut de 
fusion embryonnaire mediane, responsable d’une solution de continuity de la 
paroi abdominale au niveau de la region ombilicale. Malformations associees (car- 
diaques, digestives) et anomalies chromosomiques (trisomie 18) frequentes. 


Diagnostic 

Hernie des anses intestinales a travels' Torifice ombilical dont 
l’importance depend de la taille du defect, depuis la simple hernie dans 
le cordon jusqu’a la hernie de toi^f^lejnibe digestif, retenue par une 


membrane transparente et fragi 
nale, et au sommet de laquell 


telle s’i 


iVcontinuite avec la peau abdomi- 
lante le cordon. 


Traitement 

1. Transfert en milievi specialise d’urgence, apres avoir entoure la 
hernie de champs steriles ou mieux, d’un « sac a grele » (risque de rup- 
ture de la poche, de surinfection). 

2. Les possibilites de reparation chirurgicale (reintegration des 
anses, et reparation de la breche) dependent du volume de la hernie. 


LAPAROSCHISIS 

Syn : gastroschisis. Frequence : 1 pour 12 000 naissances. Defaut de developpe- 
ment lateral de la paroi abdominale, responsable d’une aplasie parietale distincte 
de l’ombilic qui est normal. Malformation habituellement isolee. 

Diagnostic 

Les anses intestinales herniees se developpent librement dans le 
liquide amniotique, car il n’y a pas de sac. 

Traitement 

Conduite therapeutique identique a celle de l’omphalocele. 

EXTROPHIE VESICALE 

Syn : ccelosomie inferieure. Frequence : 1 pour 30 000 naissances. Defaut de 
fusion des elements mesodermiques lateraux destines a former la paroi hypogas- 
trique. Diagnostic antenatal possible pouvant conduire a discuter une interruption 
medicale de la grossesse. 
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Diagnostic 

Aplasie de la totalite de la paroi (symphyse, grands droits) avec visi- 
bility directe de la paroi anterieure de la vessie (constituant la plaque 
vesicale) et absence d’uretre. 

Traitement 

La reparation chirurgicale ne peut etre que secondaire. 

Pronostic fonctionnel defavorable. 


APLASIE DE LA MUSCULATURE ABDOMINALE 

Syn : syndrome de Prune-Belly. Aplasie des muscles de la paroi abdominale, 
observee essentiellement chez le gargon. 


Diagnostic 

1. Paroi abdominale flasque, fripee, associee a une cryptorchidie bila- 
terale et a des anomalies severes de l’appareil urinaire (atresie uretrale 
et agenesie prostatique, mega vessie, dysplasie renale, uretero-hydro- 
nephrose). 


2. Risque d’hypoplasie pulmonaire due a l’anamnios par anurie fcetale. 


X 


Pronostic 

Domine par le risque d’insuffisance r( : et renale. 


U *# E 



ARTERE OMBILICALE 

Frequence : 0,5 a 0,9 % des naissances. Marqueur d’anomalies viscerales notam- 
ment urinciires. .<<1 ^ '1 


Diagnostic 

Recherchee systematiquement par examen du cordon a la naissance. 
Sa constatation, sans consequence pathologique, incite a rechercher des 
malformations associees (10 a 20 % des cas), notamment urinaires (echo- 
graphie renale en l’absence d’echographie fcetale en fin de grossesse). 


TUMEUR SACRO-COCCYGIENNE 

Tumeur peu frequente, atteignant surtout les filles. Evolution variable selon le 
type histologique : teratome ou tumeur embryonnaire a potentiel evolutif (reci- 
dives, degenerescence maligne). 

Diagnostic 

Masse de volume variable dont le developpement peut etre externe 
(tumeur fessiere paramediane, ferme, s’implantant sur le perinee pos- 
terieur entre le coccyx et l’anus qui peut etre deporte) et/ou interne 
(masse abdomino-pelvienne plus ou moins palpable, entramant une 
asymetrie de la fesse, une deviation de l’anus, et pouvant devier et 
comprimer les organes intra-abdominaux et pelviens). 

Traitement 

Chirurgical. 
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I M PERFORATION ANALE 

Frequence : 1 pour 5 000 naissances. Plus frequente chez les gar^ons. Malfa^on 
de l’organisation mesenchymateuse du perinee secondaire, pouvant atteindre les 
plans profonds ou seulement superficiels. 

Diagnostic 

1. Difficile en antenatal, sur signes indirects (dilatation du cul-de-sac 
rectal, absence d’enzymes digestives dans le liquide amniotique). 

2. Depistage systematique a la naissance : orifice anal absent (even- 
tuellement associee a une fistule recto-urinaire ou recto-vaginale), ou 
en situation anormalement anterieure (fistule recto-perineale). 

Traitement 

Chirurgical urgent, permettant l’etablissement du transit. Technique 
variable selon le niveau du cul-de-sac : formes basses : proctoplasie 
perineale d’emblee ; formes hautes : colostomie transitoire puis correc- 
tion secondaire. 


MYELOMENINGOCELE 

Frequence : 1 pour 1 000 naissances (voir S^ina bifida, p. 1216). Tumeur kys- 
tique formee de meninges (meningocele) et eveMuellement de tissu medullaire 
(myelomeningocele) faisant hernie a travers un defaut partiel de fermeture poste- 
rieure du tube neural, le plus souvent lombaire fc oV ( i orso l om baire. 

Diagnostic 

1. Masse rougeatre, de volume variable, strictement mediane, recou- 
verte d’une fine pellicule tres fragile, parfois ouverte. 

2. Diagnostic antenatal possible : depistage par augmentation de 
Falpha-fcetoproteine serique maternelle, confirmation par echographie 
et electrophorese des acetyKnolinesterases dans le liquide amniotique. 

Pronostic 

1. Bon pour les meningoceles simples. 

2. Les myelomeningoceles, frequemment associees a une hydro- 
cephalie, s’accompagnent le plus souvent de deficits moteur, sphincte- 
rien, eventuellement mental, d’importance variable. 


DIAGNOSTIC D’UNE OCCLUSION NEONATALE 

Urgence chirurgicale, doit etre depistee tot avant constitution de lesions intes- 
tinales et deterioration clinique. Principales causes : atresie duodenale, volvulus 
du grele, atresie du grele, ileus meconial, maladie de Hirschsprung. 

Diagnostic 

1. Base sur : 

a) des vomissements bilieux, une intolerance gastrique, un retard 
d’evacuation du meconium (mais possibility d’emission de meconium 
par vidange du segment distal) ; 

b) un aspect clinique de l’abdomen permettant de distinguer sche- 
matiquement entre occlusion haute (abdomen plat) et basse (abdomen 
distendu, anses intestinales visibles, ondulations peristaltiques). 

2. Verifier systematiquement la permeabilite anale et les orifices her- 
niaires. 
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Explorations 

Les radiographies et l’echographie de l’abdomen sans preparation 
eventuellement completees par une opacification, permettent le plus 
souvent le diagnostic etiologique. 

Traitement 

Le traitement a pour but de retablir la continuity intestinale : il est le 
plus souvent chirurgical et depend de la cause et du niveau de l’obstacle. 


ATRESIE DUODENALE 

Constitue precocement in utero. Siege habituellement au niveau du deuxieme 
duodenum. Association frequente a une trisomie 21 (20 % des cas). 


Diagnostic 

1. Occlusion neonatale immediate avec dilatation gastroduodenale 
visible radiologiquement sous forme de deux images claires uniques, 
dans un abdomen totalement opaque. Possibility d’emission de meco- 
nium par vidange du bout distal. 

2. Les formes incompletes, permettant un certain transit digestif, 
sont de diagnostic plus tardif. 

3. Diagnostic antenatal possible par echographie (image en « double 
bulle » de la dilatation gastrique et duodenale^ 


VOLVULUS DU GRELE 






Du le plus souvent a un defaut d’accolement du mesentere et du meso colon. 
Peut survenir in utero ou dans les premiers jours de vie, et etre initialement inter- 
mittent. Risque de necrose intestinale massive. 


. Risque de necrose intestinale massiv 

Diagnostic 

1. Occlusion haute, souvent se^ondaire apres intervalle libre variable, 
avec vomissements, meteorisme abdominal douloureux, arret total du 
transit. 

2. Position particuliere des anses digestives dans la partie droite de 
l’abdomen a la radiographie. 

3. Diagnostic antenatal difficile (dilatation digestive localisee corres- 
pondant a l’anse volvulee). 


ATRESIE DU GRELE 

Constitution in utero, probablement par trouble hemodynamique localise. Dia- 
gnostic antenatal evoque sur images de dilatation des anses greles. 

Diagnostic 

Occlusion neonatale immediate avec ballonnement abdominal. Images 
hydroaeriques uniquement sur le grele, colon opaque. 


ILEUS MECONIAL 

Constitue une des manifestations neonatales possibles de la mucoviscidose 
(voir p. 995) : la composition anormale du meconium, particulierement epais et 
visqueux, entraTne une occlusion pouvant se compliquer de perforation avec 
constitution d’une peritonite meconiale. Les lesions peuvent exister des la nais- 
sance, ou se constituer dans les premiers jours de vie. En cas de perforation in 
utero, diagnostic antenatal possible sur ascite et calcifications peritoneales. 


NEONATOLOGIE 


1449 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Un abdomen ballonne avec ondulations peristaltiques, parfois un 
empatement localise, mal limite, distension tympanique peu depres- 
sible evoquant un pneumoperitoine. 

2. Un oedeme sus-pubien, ombilic deplisse bleute, paroi luisante, dou- 
loureuse a la palpation, evoquant une peritonite. 

Explorations 

Les radiographies distinguent un ileus meconial simple (distension 
aerique majeure sans niveau liquide, aspect mouchete du contenu), d’une 
peritonite meconiale (opacite localisee refoulant les anses dilatees, ou opa- 
city diffuse avec quelques images claires ou perforation ouverte avec 
pneumoperitoine decollant le foie des coupoles en position verticale). 


Traitement 

En cas d’ileus simple, possibility de desobstruction par lavement, 
sinon derivation temporaire. 


MALADIE DE HIRSCHSPRUNG 

Syn : megacolon congenital (voir p. 609). 


ENTEROCOLITE ULC 



ECROSANTE 


Lesions de necrose intestin; 
tion, survenant avec prei 
Cause inconnue, mais 
larisation transitoire du si 


us ou moins diffuses, evoluant vers la perfora- 
ez 1’ enfant premature, dans le l er mois de vie. 
ivoftSant des troubles hemodynamiques (hypovascu- 
:ur splanchnique), de l’alimentation par solutes 


hypertoniques, d’une proliferation microbienne intestinale par ralentissement du 
transit. Urgence en raison du risque d’amputation digestive etendue. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. Des troubles digestifs : ballonnement abdominal, residus gas- 
triques puis vomissements, selles liquides, voire sanglantes. 

2. Une alteration de l’etat general : teint gris, apnees, acidose, 
troubles hemodynamiques, troubles neurologiques. 

3. Une distension gazeuse fixe sur cliches successifs, epaississement des 
parois intestinales (images en vitrail), plus rarement pneumatose intesti- 
nale pathognomonique, et image aerique sur le trajet de la veine porte. 


Traitement 

1. En l’absence de complication et meme en cas de simple suspicion, 
traitement medical (interruption de toute alimentation orale remplacee 
par nutrition parenterale et traitement symptomatique). 

2. En cas de lesions evoluees (necrose et perforation avec pneumo- 
peritoine), traitement chirurgical pouvant necessiter une resection 
etendue et une derivation intestinale. 



Pediatrie des premiers mois 

par M. Vial 


Medicaments et allaitement, p. 396. 

Medicaments utilisables chez le nouveau-ne, p. 398. 
Antibiotiques utilisables chez le nouveau-ne, p. 400. 
Constantes biologiques propres au nouveau-ne, p. 1783. 
Courbes de reference de biometrie a la naissance, p. 1793. 


PRINCIPALES ETAPES DU DEVELOPPEMENT 
PSYCHOMOTEUR DE 0 A 3 ANS 


Tableau 208. — Criteres devaluation du dev&lpppement psychomoteur. 


AGE 

motricite: 

PREHENSION 

^y^NGAGE 

RELATIONNEL 

1-2 

mois 

Sur le ventre 
souleve la tete 

Interet 

pour ses |$am§ 1 

"Gazouille 

Suit des yeux 

Sourire reponse 

3-6 

mois 

En position assise, 
tient sa tete 

Sur le ventre, / 
s’appuie sur / n 
ses avant-bras 

Ouvret^maTns 
AttrapeTqs^ objets 
s a s^Jbrtee 

•v 

Vocalise 

Suit des yeux 
en tournant le visage 
a 180° 

Rit aux eclats 

Tend les bras 

6-9 

mois 

Se retourne seul 
Tient assis 

Rampe 

Attrape les objets 
(ratissage) 

Passe d’une main 
dans l’autre 

Porte a la bouche 

Repete 
des sons 
disyllabiques 

S’oriente aux sons 
ReconnaTt les visages 
familiers 

A peur des etrangers 

9-12 

mois 

Marche a quatre 
pattes 

Se releve et tient 
debout avec appui 

Pince pouce-index 
Manipulation fine 
Permanence 
de l’objet 

Jargonne 
Comprend 
bien les ordres 
simples 

Imite les gestes 
(marionnettes, 
bravo) 

12-18 

mois 

Marche seul 

EmboTte 

Empile 

Dit des mots 
separes puis 
groupes 

Autonomie 

dans certains gestes : 

mange, boit seul 

18-24 

mois 

Court 

Gribouille 

Imite un trait 

Enrichit son 
vocabulaire 
Associe 
les mots 

Obeit aux ordres 
simples. 

Augmentation 
de l’autonomie 
(commence 
a se deshabiller) 

2-3 ans 

Monte 
les escaliers 

Debut 

de la proprete 

Imite un rond 

Fait des 
phrases 

Utilise le « je » 
ReconnaTt 
les couleurs 

De plus en plus 
autonome 
(se deshabille, 
commence 
a s’habiller) 
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CALENDRIER DES VACCINATIONS 

Voir tableau 92, p. 356. 

COURBES DE CROISSANCE DE0A3 ANS 

Voir p. 1796. 

ALIMENTATION PENDANT LA PREMIERE ANNEE 

Voir pp. 426 et 428. 


DENTITION 

C’est la formation et T eruption des dents. 

Les dents temporaires font leur eruption entre 6 et 30 mois, a raison d’un 
groupe de dents tous les deux mois, en commen^ant par les incisives centrales du 
bas. La denture temporaire (dents de lait) est complete a 2 ans et comprend 
20 dents. 

La poussee dentaire peut etre douloureuse et justifier la prescription d’antal- 
giques mineurs (paracetamol) ; on peut observer une inflammation gingivale et 
quelquefois un kyste pre-eruptif violace. II ne faut pas imputer trop facilement un 
episode infectieux ou febrile du nourrisson a une poussee dentaire : le risque est 
de negliger une otite ou une infection profonde. 


NOURRISSON FEBRILE 


: frequent dont les causes 


Temperature centrale superieure a 38 °C. 
sont multiples et la gravite tres variable. , V 

Causes : infection virale dans 75 % d&s casT bacterienne dans 25 % (plus fre- 
quente chez le nouveau-ne de moins 4e 1 mois) ; localisation variable (ORL, pul- 
monaire, gastro-enterale, urinaire. ni'e5ii) , ig6-encephalitique, osteo-articulaire). 

Signes de gravite 

1. Jeune age de l’enfant, paiftlculierement avant 3 mois. 

2. Changement du comportement : cri anormal, troubles de la vigi- 
lance et de la reactivite, agitation ou torpeur. 

3. Troubles hemodynamiques : paleur, cyanose, tachycardie, allonge- 
ment du temps de recoloration (> 3 secondes). 

4. Refus d’alimentation, vomissements, deshydratation. 


Explorations 

1. Hemogramme, CRP, Combur-Test (bandelette de detection de 
nitrites urinaires, evocateurs d’infection). 

2. Systematiquement chez un enfant de moins de 3 mois, sinon selon 
1’ orientation clinique et la gravite : hemoculture, ponction lombaire, 
examen cytobacteriologique des urines, eventuellement radiographies 
thoracique, osseuse. 


Conduite a tenir 

1. Hospitalisation si : 

a) age inferieur a 1 mois ; 

b) presence de signes de gravite, en particulier deshydratation ; 

c) antecedents pathologiques (prematurite, dysplasie broncho- 
pulmonaire) ou pathologie sous-jacente notamment cardiaque ou 
broncho-pulmonaire. 
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2. Traitement symptomatique : 

a) moyens physiques : deshabillage, aeration de la chambre main- 
tenue a temperature fraTche (20 °C maximum), bains tiedes (2 °C en 
dessous de la temperature rectale pendant 10 minutes), hydratation 
orale ; 

b) antipyretiques : paracetamol (60 mg/kg/j en 4 prises) et eventuel- 
lement en alternance acide acetylsalicylique (60 mg/kg/j en 4 prises) ; 

c) antibiotiques : systematiques avant deux mois, sinon en cas de 
signes de gravite, poursuivis sur confirmation bacteriologique. 


VOMISSEMENTS DU NOURRISSON 

Symptome frequent pouvant relever de causes diverses, des plus benignes aux 
plus graves. Diagnostic etiologique etaye par 1’interrogatoire des parents, sur trois 
points essentiels : a) description precise du symptome, regurgitations ou vomis- 
sements vrais ; b) mode d’alimentation et contexte familial ; c) courbe de crois- 
sance dont le flechissement ou F arret signe la nature organique du trouble. 


/. REGURGITATIONS ALIMENT AIRES SIMPLES 

Cause la plus frequente des vomissements du nourrisson. Ce trouble est tran- 
sitoire. 


Mberon, san 


Diagnostic 

Rejets de faible volume en fin de bib@ik)T$^ans retentissement sur la 
croissance. At 

Traitement 

Eviter les medicaments et calmer l’anxiete maternelle, corriger les 
erreurs dietetiques eventuelles, epaissir les biberons ne pas coucher 
1’ enfant avant le rot. ^ ^ — 




II. REFLUX GASTRO-CESOPHAGIEN 

Simples regurgitations ou veritables vomissements, parfois avec retard de 
croissance. 


Diagnostic 

Base sur la clinique : 

1. Une manifestation precoce, des les premieres semaines, favorise 
par la position couchee. 

2. Fausses routes et broncho-pneumopathies parfois revelatrices. 

3. Hematemese ou melena possibles par cesophagite. 

Explorations 

Fibroscopie oesogastrique et pH-metrie cesophagienne, plutot que 
l’opacification cesogastroduodenale (beance du cardia, plicature, mal- 
position). 

Traitement 

Par ordre croissant, selon la gravite : 

1. Epaississement du lait (Magic-mix, Gumilk, Gelopectose). 

2. Pansements (Polysilane, Phosphalugel, Gaviscon). 

3. Metoclopramide ou domperidone, voire cisapride (attention aux 
incompatibilites medicamenteuses : risque de QT long, voir p. 481). 

4. Position oblique. 
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5. Anti-acides en cas d’oesogastrite. 

6. Chirurgie exceptionnelle en cas de troubles persistants avec com- 
plications respiratoires (voir Hernie hiatale, p. 555). 

III. STENOSE HYPERTROPHIQUE DU PYLORE 

Terrain : gargon entre la 2 e et la 4 e semaine de la vie. Rechercher des antece- 
dents familiaux identiques. 


Diagnostic 

1. Vomissements alimentaires, digeres et non bilieux, explosifs et 
abondants, entraTnant parfois une deshydratation avec alcalose, hypo- 
chloremie et hypokaliemie. 

2. Conservation de l’appetit. 

3. Ondulations peristaltiques et parfois perception de l’olive pylo- 
rique. 


Explorations 

1. L’echographie met en evidence l’olive pylorique. 

2. Transit baryte : pylore etroit, allonge, concave en haut. 


Traitement 

Pylorotomie extra-muqueuse apres cori 
ioniques. 


Cv 


& 


oh des troubles hydro- 


IV. AUTRES CAUSES DIGESTIVES 

1. Gastro-enterite infectieuse (voir allergique (voir Intolerance aux pro- 

teines du lait de vache, p. 145 7)AyQ^M^l a die de Hirschsprung (p. 609). 

2. Urgence chirurgicale, ou les voqMssements bilieux affirment l’origine sous- 
vaterienne de 1’affection (vorvuhi$ .intestinal ; mesentere commun, invagination 
intestinale aigue). 


V. CAUSES EXTRADIGESTIVES 

Les vomissements peuvent etre le seul signe evident d’une infection parente- 
rale (septicemie surtout neonatale, meningite, otite, coqueluche, infection uri- 
naire, fievre eruptive...), d’une hypertension intracranienne (hydrocephalie, 
hematome sous-dural, intoxication vitaminique A) ou d’une maladie metabo- 
lique, souvent hereditaire (syndrome adreno-genital avec perte de sel [voir 
p. 933], galactosemie [voir p. 979], fructosemie [voir p. 980], phenylcetonurie 
[voir p. 977], acidurie methylmalonique [voir tableau 205, p. 1434], tyrosinemie 
[voir p. 978], anomalies du cycle de l’uree [voir p. 982], etats hypercalcemiques, 
insuffisance renale...). 

En cas de deshydratation severe, voir traitement dans Diarrhees aigues du 
nourrisson. 


DIARRHEES AIGUES DU NOURRISSON 

En France, les causes virales (rotavirus) sont les plus frequentes et surviennent 
surtout en hiver, avec des formes sporadiques ou epidemiques dans les creches 
(et parfois les hopitaux). L’evolution est le plus souvent benigne. En milieu tro- 
pical, la deshydratation severe reste frequente, en raison des conditions clima- 
tiques et de l’habitude des meres de supprimer tout apport oral des le debut des 
symptomes. La malnutrition frequente aggrave le pronostic et, en retour, les diar- 
rhees aigues repetees aggravent peut-etre la malnutrition. 
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Diagnostic 

1. Modification de la frequence et de la consistance des selles, avec 
perte de poids. La consistance liquide des selles est cependant normale 
chez le nouveau-ne au sein. Differencier la forme aigue, durant moins 
d’une semaine, de la forme chronique. 

2. L’importance et la rapidite de la perte de poids (deshydratation) 
conditionnent le pronostic immediat, allant de la forme benigne gueris- 
sant spontanement en quelques heures a la forme « toxique » avec fonta- 
nelle deprimee, pli cutane persistant, signes neurologiques et collapsus 
cardiovasculaire. Association frequente de vomissements transitoires, 
de fievre et parfois de signes d’infection surtout respiratoire et ORL. 


Evolution, complications 

Guerison spontanee habituelle en 2 a 3 jours. La mort est possible, 
liee a la deshydratation et aux formes dysenteriques severes, surtout 
sur terrain debilite, malnutri ou pathologique. 

L’aggravation d’une malnutrition prealable ou son apparition lors 
des formes prolongees avec malabsorption est generalement liee a une 
intolerance secondaire aux proteines alimentaires (voir p. 1457) et a 
une intolerance au lactose (voir p. 1456). 


& 


r Diarrhei 


ee et syndrome dysente- 


Explorations 

Les memes que chez l’adulte : 
rique aigus, p. 546. 

Traitement jXW 

1. En Vabsence de deshydratqtmaXevere : 

a) chez le nourrisson au sein, continuer l’allaitement maternel ; 

b) chez le nourrisson ayant un regime lacte exclusif, remplacer le lait 
habituel par un solrne de rehydratation orale pendant 12 a 24 heures, 
puis reprendre progressivement 1’alimentation lactee, avec eventuelle- 
ment relais transitoire, surtout chez les enfants de moins de 3 mois par 
un lait pauvre en lactose et/ou sans proteines du lait de vache ; 

c) dans les pays sous-developpes, la rehydratation s’effectue avec 
une solution type OMS, glucosee, saccharosee ou d’amidon cuit, salee 
et bicarbonatee, dont les composants sont delivres en sachets tout pre- 
pares ou a defaut en vrac. Cette technique, qui utilise la glucostimula- 
tion de l’absorption du sodium et de l’eau dans le jejunum, a d’abord 
ete utilisee dans le cholera (voir p. 801). 

2. En cas de deshydratation severe : 

a) perfusion intraveineuse (voir Deshydratation du nourrisson, ci- 
dessous) ; 

b) la realimentation se fera apres 12 a 24 heures comme precedemment. 


DIARRHEES GRAVES IDIOPATHIQUES 
PROLONGEES 

Syndrome d’etiopathogenie plurifactorielle menagant la vie. Apres un debut 
banal, la diarrhee se perennise avec constitution d’un syndrome de denutrition 
proteino-energetique. L’alimentation devient difficile, puis impossible, les surinfec- 
tions sont frequentes. Les desordres biologiques sont dus aux pertes hydroelec- 
trolytiques, a un syndrome de malabsorption (voir p. 551) et a l’enteropathie 
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exsudative (voir p. 552). La diarrhee de retour des enfants maghrebins en est une 
forme clinique. 

Diagnostic 

Rechercher une infection enterale et une colonisation bacterienne du 
grele (voir p. 580), une infection parenterale, une allergie aux proteines 
alimentaires (lait de vache surtout, voir p. 1457), une intolerance primi- 
tive ou secondaire aux monosaccharides et au lactose (voir ci- 
dessous), une atrophie villositaire par la biopsie duodeno-jejunale, les 
tumeurs neuro-endocrines (voir Syndrome de Verner-Morrison, p. 586). 


Traitement 

1. Correction initiate des troubles hydroelectrolytiques par voie ente- 
rale ou parenterale. 

2. Apport nutritionnel avec des preparations dietetiques semi-elemen- 
taires par voie orate ou enterale continue, complete dans quelques cas par 
une nutrition parenterale cyclique. Plus rarement, celle-ci sera exclusive. 

3. Reprise prudente et progressive de l’alimentation normale. 

4. Antibiotherapie en cas d’infection enterale ou parenterale, ou de 
colonisation bacterienne du grele. 


INTOLERANCE AUX DISACCHV 

A cote des intolerances au lactose, secondaird! 
tion plus complexe (maladie cceliaque), existed 
specifiques en certaines activites disaccha 
tingue : 

1. L’intolerance au saccharose et .A l’i^ornaltose qui s’observe surtout chez 
eri^que 


i syndrome de malabsorp- 
ie's intolerances par carences 
ties de l’intestin grele. On dis- 


l’enfant ou elle realise une affectipi 

sive - /X v 

2. L’intolerance au lactdse, observee chez 1 enfant et chez l’adulte 


affection gene 


que a transmission autosomique reces- 


chez 


1’enfant, les formes congenitales, ylransmission autosomique recessive et mani- 
festoes des la naissance, sont rares. En revanche, la disparition definitive de l’acti- 
vite lactasique a partir de 1’age de 2 a 8 ans est un phenomene normal, gouverne 
par un gene autosomique dominant, dans toutes les populations du globe, excepte 
les Caucasiens et certaines tribus bedouines. 


Diagnostic 

1. Chez le nourrisson, le debut des troubles coincide avec l’introduc- 
tion des sucres non toleres dans l’alimentation, des la periode neo- 
natale dans l’intolerance congenitale au lactose, a la meme epoque ou 
plus tardivement suivant que l’enfant a ete ou non initialement nourri 
au sein dans l’intolerance au saccharose et a l’isomaltose (laits 
« sucres », farines). 

2. La diarrhee est hydrique, mousseuse, d’odeur aigrelette et riche en 
mucus. Parfois associee a des vomissements, elle peut entramer une 
denutrition rapide, un arret de croissance et des poussees aigues de 
deshydratation. Dans l’intolerance au saccharose, des tableaux moins 
severes sont observes lorsque la teneur en sucres nocifs de l’alimenta- 
tion est faible. 


Explorations 

1. L’examen des selles revele l’existence d’un exces des fermenta- 
tions (diminution du pH, augmentation importante de l’acide lactique). 
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2. Une partie du disaccharide et de ses hexoses constitutifs (saccha- 
rose ou lactose) est excretee telle quelle dans les selles et dans les 
urines. 


Traitement 

1 .Intolerance au saccharose et a Visomaltose. Suppression des laits 
sucres par le saccharose ou le dextrine-maltose et proscription des 
farines, des medicaments sous forme de sirop et, plus tard, des carottes, 
des betteraves, des petits pois et des fruits. Une petite quantite d’amidon 
de riz ou de ma'is est en regie generate bien supportee et le regime peut 
etre progressivement elargi. Actuellement, l’administration au moment 
des repas d’un melange d’enzymes actives sur les sucres mal digeres 
(Bimyconase, Mycofarm) permet une alimentation quasi normale. 

2. Intolerance au lactose. Suppression du lait et des laitages ou sim- 
plement leur reduction au-dessous du seuil de tolerance par la flore 
colique. Ce seuil peut augmenter par fractionnement des ingesta au 
moment des repas et par une adaptation progressive a l’apport en lac- 
tose. Le yaourt, grace a la lactase des bacteries qu’il contient, est mieux 
tolere. Chez le nourrisson, le lait est remplace par des preparations a 
base de soja (Vegelact) ou d’hydrolysats de caseine (Nutramigen). Le 
lactose du lait peut aussi bien etre hydrolyse a l’aide de lactase bacte- 
rienne ou fongique in vitro, ou in vivo. V 


INTOLERANCE AUX PROTEI 
DU LAIT DE VACHE 

L’intolerance est specifique 
globuline surtout) et doit 
tuants du lait (voir Into! 

2 a 3 ans. 


>--£V 

E.NES 



e vache (alpha-lactalbumine et beta-lacto- 
istinguee des intolerances aux autres consti- 
disaccharides, p. 1456). Guerison spontanee en 



Diagnostic 

Base sur : 

1. Le debut des troubles succedant de pres a ^introduction du lait de 
vache dans l’alimentation : manifestations aigues a type de vomisse- 
ments, diarrhee, paleur, tachycardie, parfois etat de choc grave, dans 
les minutes suivant le biberon ; lorsque l’intolerance est moins severe, 
une diarrhee se constitue avec malabsorption et enteropathie exsuda- 
tive (voir p. 552). 

2. Les manifestations allergiques extra-digestives (urticaire, rhinor- 
rhee, eczema atopique, asthme). 

3. Surtout, la disparition des manifestations avec la suppression du lait 
de vache et leur non-reproduction lors de Introduction de lait de femme. 

4. La reproduction des troubles avec un apport minime de lait de 
vache (quelques millilitres suffisent le plus souvent). 


Explorations 

1. Les examens biologiques font la preuve de l’eventuelle malabsorp- 
tion (voir Syndrome de malabsorption, p. 551). II existe souvent une 
intolerance au lactose, secondaire aux alterations villositaires, qui ne 
devra pas etre confondue avec une intolerance specifique a ce sucre 
(voir Intolerance aux disaccharides, p. 1456). 


1458 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


2. La biopsie muqueuse per orale du grele montre, dans les formes 
prolongees, une atrophie villositaire partielle et un riche infiltrat lym- 
phoplasmocytaire du chorion. 

3. Divers tests immunologiques, tous incertains, ont ete proposes. 

Traitement 

1. Suppression du lait de vache : remplacer par un lait de regime sans 
proteines du lait. 

2. Les derives du soja (Vegelact) sont utilisables, sauf en cas d’into- 
lerance associee. 

3. Diversifier le regime precocement et maintenir un apport calorique 
suffisant. 

DESHYDRATATION DU NOURRISSON 

Syn : toxicose du nourrisson. Gravite liee a l’importance de la deshydratation. 
La perte d’eau est surtout extracellulaire en cas de diarrhee, de vomissements, et 
intracellulaire en cas de perte d’eau hypotonique (coup de chaleur). Plus rare- 
ment, revele ou complique une hyperplasie congenitale des surrenales (voir 
p. 933), une mucoviscidose (voir p. 995), une tubulopathie congenitale (voir 
p. 864), un diabete nephrogenique (voir p. 864). 

Diagnostic 

1. Base sur la perte de poids du nourrisson qui, & court terme, reflet e 
toujours les mouvements d’eau de rorganismeV' 

2. L’origine de la deshydratation est Wj^siive (vomissements, diar- 
rhee), cutaneo-muqueuse (coup de chaleur, fievre, mucoviscidose), 
beaucoup plus rarement renale (polyuries metaboliques, tubulo- 
pathies) ou pulmonaires (polypnee). Elle guide l’enquete etiologique et 
les particularity du traiternentljyoir ci-dessous). 

3. Les signes associes dependent du volume d’eau perdu et de la 
repartition extra- et intracellulaire de la deshydratation : 

a) soif (pleurs) en cas de deshydratation « legere » (< 5 % du poids 
corporel) ; 

b) perte du « turgor » (consistance veloutee du pli cutane chez le 
nourrisson), depression de la fontanelle, yeux cernes, agitation ou tor- 
peur en cas de deshydratation moderee (5 a 10 % du poids) ; 

c) oligurie, peau marbree, pli cutane persistant, langue rotie, temps 
de recoloration prolonge en cas de deshydratation severe (> 10 % du 
poids corporel). 

4. Choc hypovolemique et mort imminente si deshydratation supe- 
rieure a 15 % du poids corporel. 

Explorations 

1. Aucune n’est necessaire pour entreprendre une rehydratation 
immediate. 

2. Explorations specifiques selon la nature et la cause de la perte 
d’eau (vomissement, diarrhee, nourrisson febrile) : voir Vomissements 
du nourrisson, Diarrhees aigues du nourrisson, Nourrisson febrile. 

3. Dans les formes severes : evaluer le degre d’insuffisance renale 
fonctionnelle et de desequilibre acido-basique par l’ionogramme uri- 
naire et sanguin, eventuellement les gaz du sang. 
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Complications 

1. Avant la prise en charge : risque de choc hypovolemique, deces. 

2. Lors de la rehydratation : convulsions, notamment en cas de rehy- 
dratation trop hypotonique, facteur d’hyponatremie et d’hyperhydrata- 
tion cellulaire (cedeme cerebral). 

Traitement 

1. Le nourrisson boit, ne vomit pas, la deshydratation est moderee : la 
rehydratation orale est possible, basee sur une diete hydrique, la suspen- 
sion temporaire du lait (24 heures, pas plus sauf intolerance specifique) et 
l’utilisation eventuelle de solutions de rehydratation (voir p. 431). Si l’on 
hesite sur la nature hyper- ou hypotonique de la deshydratation, l’epreuve 
des trois biberons est generalement utile : presenter alternativement un 
biberon d’eau sucree (50 g/1), salee (9 g/1) ou plate. Le nourrisson repousse 
systematiquement les biberons ne correspondant pas a son mode de des- 
hydratation et tete activement celui repondant le mieux a ses besoins. En 
cas de diarrhee, proposer des recettes simples et eprouvees : soupe de 
carottes, eau de riz. Expliquer aux parents ces modalites. 

2. Le nourrisson vomit et/ou la deshydratation est superieure a 8-10 % 
du poids : une hospitalisation s’impose. Rehydrater par voie veineuse, a 
l’aide d’une solution glucosee contenant des electrolytes. Le volume a per- 
fuser dans les premieres 24 heures est calottlg en additionnant les besoins 
hydriques quotidiens (100 a 120ml/kg/j, voir tableau 110, p.427) et le 
volume perdu (evalue par la perte de^WMO^) : un tiers a passer en 2 heures, 
un tiers les 6 heures suivantes, le trqisijete tiers dans les 24 heures. Ne pas 
perfuser de sel de potassium tant que la diurese n’est pas retablie. La quan- 
tity de sodium a perfuser est calculee en faisant la somme des besoins quo- 
tidiens (1 mmol/kg/24 heures) et des pertes (estimees a 60 mmol/1 de 
diarrhee, 120 mmol/1 de vomissements, 20 mmol/1 en cas de coup de cha- 
leur). Au-dela des 24 premieres heures, poursuivre selon les besoins quo- 
tidiens en privilegiant le retour a la voie orale des que possible. 

INFECTION URINAIRE CHEZ L’ENFANT 

Frequente chez l’enfant ; touche 3 a 5 % des filles et 1 a 2 % des gargons. 

Diagnostic 

Evoque devant un ou plusieurs des signes suivants : 

1. Une fievre isolee sans signe de localisation evidente. 

2. Des troubles digestifs (anorexie, insuffisance de prise de poids, 
vomissements, diarrhee). 

3. Un tableau septicemique evoquant une pyelonephrite. 

Explorations 

1. Examen cytobacteriologique des urines demande au moindre doute : 

a) leucocyturie > 10 4 /ml ; bacteriurie > 10 5 /ml ; 

b) germes les plus frequents : E. Coli, Klebsiella , Proteus , enterocoques ; 

c) un antibiogramme est indispensable a l’adaptation de 1’antibiothe- 
rapie ; 

d) les souillures dues a une mauvaise qualite du prelevement ou de 
sa conservation sont des causes d’erreur. Dans le doute, renouveler le 
prelevement, eventuellement par ponction sus-pubienne. 
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2. Recherche d’une malformation urologique systematique chez le 
nourrisson des la premiere infection urinaire, par echographie abdomi- 
nale, eventuellement completee par cystographie sus-pubienne (reflux 
vesico-ureteral, uropathie obstructive). 

Traitement 

Antibiotique par voie parenterale, mis en place au cours d’une breve 
hospitalisation. 


BRONCHIOLITE DU NOURRISSON 

Infection respiratoire epidemique, saisonniere et frequente, due dans 60 a 90 % 
des cas au virus respiratoire syncytial (VRS) (voir Pneumopathies virales, p. 511). 
Elle affecte les petites bronches generant une obstruction des voies aeriennes 
tandis que le spasme bronchique ne joue qu’un role mineur. 


Diagnostic 

1. Incubation de 4 a 5 jours. 

2. Debut par une rhinopharyngite peu febrile, puis, en 24-48 heures, 
surviennent une toux, une polypnee (> 60 minutes) et des signes de 
lutte respiratoire avec tirage intercostal et/ou sous-costal. 

3. Rales bronchiques a type de ronchi ou de sibilants (tres evoca- 
teurs du diagnostic), crepitants ou sous-crepitants notamment chez les 
enfants les plus jeunes. 

4. Signes justifiant l’hospitalisation : difficult^ alimentaires (biberon 
laborieux ou repousse), vomissements provoques par la toux, cyanose 
par acces ou continue, epuisement respiratoire, troubles de conscience. 

Evolution 

1. Dans la forme simple, guerison en 7 a 10 jours. 

2. Dans les formes plus severes, surtout chez les plus jeunes enfants, 
chercher un trouble de ventilation (signe de gravite) par la radio- 
graphie de thorax. Une infection bacterienne concomitante peut etre 
presente d’emblee ou secondairement. Les facteurs de risque d’infec- 
tion grave sont un age inferieur a 6 semaines, un antecedent de pre- 
maturite, la coexistence d’une maladie pulmonaire chronique ou de 
cardiopathie congenitale. 


Traitement 

1. Dans les formes benignes, assurer une desobstruction rhino-pha- 
ryngee avec du serum physiologique (en particulier avant la tetee) ; 
fractionner davantage les repas. Une kinesitherapie respiratoire a domi- 
cile aide a lever l’obstruction bronchique et permet d’assurer une sur- 
veillance paramedicale quotidienne. 

2. Dans les formes plus severes, l’hospitalisation permet de surveiller 
les constantes vitales (rythme cardiaque, rythme respiratoire, SaC^), 
de realiser une kinesitherapie respiratoire au moins biquotidienne, 
d’assurer une nutrition gastrique continue, voire une oxygenotherapie 
ou meme une ventilation mecanique (5 % des malades hospitalises). 
Les bronchodilatateurs n’ont pas d’autorisation de mise sur le marche 
dans cette indication, mais restent largement utilises. Une hyper-reac- 
tivite bronchique residuelle est observee dans 50 % des cas, avec des 
episodes bronchospastiques a repetition (« asthme du nourrisson »). 
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3. On dispose desormais d’anticorps antiproteine de fusion du virus 
respiratoire syncitial (Synagis), reserves aux enfants a haut risque 
d’infection grave (anciens grands prematures, atteints de cardiopathie 
ou pathologie chronique, deficits immunitaires...). Ils sont administres 
mensuellement par voie intra-musculaire en periode hivernale. Cout 
eleve. 

CONVULSIONS DU NOURRISSON 

Symptome le plus souvent benin, frequent avant 5 ans (4 a 8 %), souvent 
associe a une fievre (50 % des cas). Voir aussi Convulsions neonatales, p. 1435. 

A distinguer de tremulations, de myoclonies d’endormissement, d’un malaise 
douloureux (reflux gastro-oesophagien), d’un spasme du sanglot, d’un malaise 
vagal. 

/. CONVULSIONS FEBRILES 

1. Simples (syn : hyperpyretiques). Les plus frequentes, benignes, dues a une 
augmentation brutale de la temperature quelle qu’en soit la cause. Surviennent 
surtout avant un an, chez un enfant de developpement normal. Realisent une crise 
tonico-clonique breve sans deficit post-critique. Pas d’examen complementaire. Le 
seul traitement est celui de la fievre (voir Nourrisson febrile, p. 1452). 

2. Au moindre doute sur une meningite, viral© ou bacterienne ou une meningo- 
encephalite herpetique : faire une ponction lorftbaire et un electroencephalo- 
gramme. 

3. Compliquees : presence de signes de gravite evocateurs tels qu’un age infe- 
rieur a 1 an, une crise prolongee (> 10 minutes), un deficit post-critique, des ante- 
cedents pathologiques (prematurite, anoxie perinatale), un examen neurologique 
anormal, un retard psychomoteur pr^e^rant. Risque devolution vers un etat de 
mal convulsif (parfois inaugural) ^me epilepsie, une regression psychomotrice. 
Necessite des explorations etiold^^^s complementaires et un traitement adapte. 

II. CONVULSIONS SANS plEVRE 

Plus rares. En fonction du context e : 

1. Traumatisme cranien, hematome sous-dural. 

2. Intoxications : envisager systematiquement cette possibilite chez l’enfant 
capable de se deplacer. 

3. Deshydratation aigue. 

4. Troubles metaboliques acquis (hypoglycemie, hypocalcemie) ou maladies 
metaboliques hereditaires (voir p. 1434). 

III. SPASMES EPILEPTIQUES 

Spasmes en flexion ou en extension, specifiques du nourrisson, souvent asso- 
cies a une hypsarythmie a l’electroencephalogramme. Peuvent etre idiopathiques 
ou associes a une anomalie cerebrale malformative ou acquise de mauvais pro- 
nostic (voir Syndrome de West, p. 1179). 

DERMATITE ATOPIQUE DU NOURRISSON 

Affection frequente, touchant les enfants de moins de 5 ans (2 a 4 %) a debut 
precoce, au cours du 2 e ou 3 e trimestre de vie. Temoigne d’un terrain allergique 
souvent familial (70 % des cas) et influence par l’environnement (allergenes mul- 
tiples). 

Diagnostic 

1. Placards erythemateux, parfois vesiculo-suitants, prurigineux, pre- 
dominant au niveau des zones convexes de la face du tronc et des 
membres, s’accompagnant d’une secheresse cutanee. 


1462 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


2. Distinguer d’une dermite seborrheique : erytheme squameux non 
prurigineux localise au visage et au cuir chevelu. 

3. Alternance de poussees et de remissions. Guerison spontanee 
(avant 4 ans dans 70 % des cas, avant la puberte dans 90 %). 

4. Possibility de survenue secondaire d’autres manifestations ato- 
piques (asthme, rhinite allergique). 

Complications 

Surinfection bacterienne ou virale (herpes ou vaccine : syndrome de 
Kaposi). 

Traitement 

1. Correction de la secheresse cutanee : traitement de fond par savon 
surgras, topiques cutanes. 

2. Lutte contre l’inflammation, en poussee, par cortico'fdes locaux ; 
lutte contre l’infection par bains et application d’antiseptiques. 


& 


DERMITES DU SIEGE DU NOURRISSON 

Motif primaire de 15 % des consultations. Isolement de Candida albicans dans 
75 % des cas, d’un staphylocoque dore dans 50 %, plus rarement d’un germe a 
Gram negatif (pyocyanique, Proteus ). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La topographie initiate des lesions y 

a) dermites peri-orificielles (anates?rv4j^ire, meatique) s’etendant 
en Y au fond des plis (en avant, le&afeux creux inguinaux, en arriere le 
sillon inter-fessier). La dermite reflete le dysmicrobisme de l’orifice 
entoure qu’il faut explorer (vaginite, diarrhee, infection urinaire). La 
maladie de Leiner-Moussous peut commencer par un intertrigo du 
siege, mais on observe en meme temps un intertrigo axillaire, retro- 
auriculaire et une seborrhee du cuir chevelu ; 

b) dermite des convexites, dont l’erytheme en W est caracteristique. 
II traduit le frottement des couches cellulosiques mouillees sur les 
convexites (face interne des cuisses, les grandes levres et le pubis) ; 

c) dermite en culotte rouge : a partir d’un certain temps devolution, 
la dermite s’etend a l’ensemble de la surface couverte par la culotte 
impermeable. 

2. L’aspect des lesions : erytheme, vesicule (forme de Parrot), 
eczema, pustule (microbienne ou Candida), papulo-pustule, bulleuse, 
staphylococcique, ulcereuse (detergent, pyocyanique, papulo-erosive 
syphiloi'de de Sevestre et Jacquet), erythemato-squameuse (Leiner- 
Moussous, dermatophyte, psoriasiforme, caustique), nodulaire (gate, 
granulome gluteal secondaire a l’application d’un corticoi'de fluore). 


Traitement 

1. Supprimer l’occlusion impermeable et les couches cellulosiques 
durant le temps du traitement ; revenir aux couches en coton nettoyees 
au savon de Marseille. Au mieux, laisser les fesses nues. 

2. Le traitement est effectue 2 fois par jour et repete a chaque change : 
a) savonnage avec un savon antiseptique, puis ringage 10 minutes 

dans un bain de permanganate de potassium au 1/10 000 ; 
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b) application ensuite d’un antiseptique a action anti-candidosique 
(voir tableau 15, p. 54). 

A partir du 15 e jour, les fesses sont epidermisees. II faut encore 
attendre 15 jours avant de reprendre rhabillement anterieur. 

3. Sur des lesions debutantes, les pates a l’oxyde de zinc (pate Sau- 
gella) et les antienzymes (Eryplast creme) sont efficaces. 

4. La prevention est obtenue par les changes jetables tres absor- 
bants, I’utilisation de produits de toilette non irritants (savon surgras, 
Cetaphil) et de pates protectrices (Mitosyl, pate Saugella). Ces soins 
doivent etre effectues plusieurs fois dans la journee des que l’enfant est 
souille. 

Voir Traitements locaux en dermatologie, p. 342. 


MALAISE GRAVE 

Survenue brutale et inopinee d’un accident donnant l’impression d’une « mort 
imminente » ( near-miss pour les Anglo-Saxons) suivi d’une recuperation spontanee 
ou apres stimulation par les parents. 

Principales causes : 

1. Infections virales ou bacteriennes, ORL et respiratoires surtout. 

2. Intoxication par l’oxyde de carbone, ou medicamenteuse (erreur de poso- 
logie). 

3. Traumatismes : savoir evoquer une maltraitance. 

4. Reflux gastro-cesophagien (voir Vomissements du nourrisson, p. 1453). 

5. Hypertonie vagale a rechercher par etude du reflexe oculo-cardiaque et enre- 
gistrement de Holter. 

6. Trouble du rythme cardiaque, eri particulier syndrome de QT long depistable 
par l’electrocardiogramme. 

7. Anomalie des voies aero-dige^tives superieure : stridor temoignant d’une 
laryngomalacie ou d’un arc vasculaire anormal, fausses routes ou infections respi- 
ratoires a repetition inyitant a recnercher une fistule tracheo-cesophagienne. 

8. Maladies metaboliques%hypoglycemie evoquant un hyperinsulinisme, hypo- 
calcemie, maladies metaboliques hereditaires plus rarement. 


Diagnostic 

1. Interrogatoire des parents : changement de coloration (paleur, 
cyanose), hypotonie majeure avec fixite du regard ou revulsion ocu- 
laire, perte de connaissance breve ou crise convulsive. 

2. Examen medical : souvent normal au decours, parfois persistance 
d’une hypotonie. 


Conduite a tenir 

1. Hospitalisation pour surveillance et explorations a visee etiolo- 
gique. 

2. Cas particulier des jumeaux : le jumeau n’ayant presente aucun 
trouble doit etre cependant considere comme a risque d’accident iden- 
tique et faire l’objet des memes precautions et explorations que son 
jumeau. 


MORT SUBITE DU NOURRISSON 

Deces brutal et imprevu, pendant le sommeil, d’un nourrisson en apparence 
bien portant. Frequence actuelle : 0,5 %o. Risque maximal entre 2 et 4 mois, 90 % 
avant 6 mois. Sporadique (pas de risque accru dans la fratrie, en dehors de fac- 
teurs favorisants. Predominance masculine (1,5 cas/1 cas feminin). Recrudescence 
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hivernale. Mecanismes et facteurs favorisants nombreux et souvent associes : 
position ventrale et literie inadaptee, reflux gastro-cesophagien, hyperthermie, 
infection ORL et/ou respiratoire, virale ou bacterienne, antecedent de grande pre- 
maturite ou de retard de croissance intra-uterin severe, sequelles d’affection res- 
piratoire neonatale, contexte socio-economique defavorise, tabagisme familial. 

Signes d’alarme 

Retrouves retrospectivement dans un tiers des cas, ils doivent attirer 
l’attention, surtout s’ils surviennent dans un contexte « a risque » (voir 
facteurs favorisants ci-dessus) : 

1. Alteration de l’etat general dans le cadre d’une affection initiale- 
ment « banale » souvent febrile (infection rhino-pharyngee, bronchique, 
gastro-enterite) : refus d’alimentation, alteration de la vigilance, chan- 
gement de comportement (somnolence, agitation, cri anormal), 
troubles hemodynamiques (paleur, cyanose, sueurs, tachycardie) ou 
respiratoires. 

2. Reflux gastro-oesophagien mal tolere. 

3. Malaise(s) inexplique(s) : voir Malaise grave. 


Conduite a tenir 

Au decours des tentatives de reanimation eventuelles infructueuses, 
apres constatation du deces : 

1. Transfert du corps de preference dans un centre de reference spe- 

cialise (ou a defaut un service de pediatrie hospitaller) qui pourra effec- 
tuer toutes les explorations a visee etiolo^lque et la prise en charge des 
parents. ^ 

2. Transport du corps soit par un SMUR avec declaration de deces a 
l’arrivee, soit par vehicule agree avec autorisation des services de 
police, si declaration de dec^s ^de^^ffite. 

3. Prise en charge psychologique prolongee de la famille. 

4. Cas particulier de jumeaux : l’autre jumeau doit etre considere 
transitoirement comme a risque d’un accident identique et par conse- 
quent etre brievement hospitalise pour surveillance et eventuellement 
exploration. 


Oto-rhino-laryngologie 

par P. Tran Ba Huy 


EPISTAXIS 

Saignement d’origine nasale, une epistaxis peut etre symptomatique ou essen- 
tielle. Elle represente une urgence extremement frequente, imposant la recherche 
d’une cause et pouvant mettre en jeu le pronostic vital. 

Diagnostic 

1. Hemorragie plus ou moins abondante s’exteriorisant a la narine 
et/ou dans le rhinonopharynx. 

2. Apres nettoyage prudent de la fosse nasale hemorragique et 
examen si possible endoscopique, rechercher une cause locale : 

a) une rupture de la « tache vasculaire^> (confluent arteriolaire situe 
a la partie antero-inferieure de la cloison nasale) ; 

b) une infection naso-sinusienne (cause frequente chez l’enfant) ; 

c) un traumatisme de la face ou toute intervention rhinologique. En 
cas de traumatisme cranien, surveiller un eclaircissement eventuel de 
l’ecoulement, suggerant une possible fuite de liquide cephalo-rachi- 
dien. En cas d’hemorragie cataclysmique, une lesion de la carotide 
interne doit etre evoquee^fe|ui appelle des mesures therapeutiques 
d’extreme urgence (arteriographie avec embolisation voire abord 
chirurgical) ; 

d) des tumeurs benigres ou malignes des fosses nasales, des sinus, 
ou du cavum. Elies imposent un examen soigneux sous endoscope, 
complete par un bilan tomodensitometrique, et, au moindre doute, 
par une biopsie (sauf en cas de suspicion de fibrome nasopharyngien, 
voir ci-dessous) ; 

e) une maladie de Rendu-Osler ou telangiectasie hereditaire, carac- 
terisee par des epistaxis repetees, survenant a partir de la puberte, 
sur un terrain genetique particulier, sans trouble de 1’hemostase (voir 
p. 1023). 

3. Une hypertension arterielle, un trouble de l’hemostase, un traite- 
ment anticoagulant ou anti-agregant..., peuvent n’etre que le facteur 
declenchant du saignement d’une cause locale : elles ne dispensent 
done pas d’un examen rhinologique. 

Traitement 

II consiste en des gestes simples, gradues, mais rigoureux : 

1. Si l’hemorragie est abondante, prise de la pression arterielle, 
groupe sanguin, etude de l’hemostase, surveillance generale. 

2. Localement, simple compression digitale, cauterisation ou tam- 
ponnement anterieur ou posterieur, eventuellement arteriographie 
avec embolisation ou ligature chirurgicale des arteres spheno-palatines 
et/ou ethmoidales. 
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FIBROME NASO-PHARYNGIEN 

Syn : angiome saignant de la puberte masculine. Tumeur benigne, rare, nee de 
la region choanale, touchant l’adolescent de sexe masculin, caracterisee par sa 
tendance au saignement et a eroder les structures de voisinage et par son potentiel 
recidivant en cas d’exerese incomplete. 

Diagnostic 

1. Obstruction nasale unilaterale progressive et epistaxis recidi- 
vantes chez un jeune gargon. 

2. Parfois deformations faciales, exophtalmie, rhinolalie. 

3. Constatation a la rhinoscopie anterieure et posterieure d’une 
masse gris rose, uni- ou polylobee, parcourue de vaisseaux, saignant au 
contact et comblant plus ou moins le cavum. 


Explorations 

1. Ne jamais pratiquer de biopsie : risque hemorragique majeur. 

2. Preciser la nature hypervascularisee et l’extension tumorale aux 
structures de voisinage par un examen tomodensitometrique et par IRM. 

3. Angiographie pre-operatoire confirmant la nature vasculaire de la 
tumeur qui s’opacifie de fagon tres dense au temps arteriel precoce, revet 
un aspect angiomateux au temps capillaire, puis se draine rapidement. Elle 


precise les pedicules nourriciers dont elle permit ^embolisation. 


tJ’em 

xy 


Traitement 

L’exerese chirurgicale precedee d’une ^rnbolisation represente la 
seule option therapeutique possible. Elle/mJ*realisee par voie transfa- 
ciale ou par voie endoscopique. 


DYSOSMIE 

Alteration de la perceptioi^<5fectiVe^ Distinguer : a) les troubles quantitatifs de 
l’odorat (anosmies, hyposmies, hyperosmies) ; b) la perception d’odeurs nausea- 
bondes provenant du patient lui-meme (cacosmies) ; c) les perceptions erronees 
en presence d’un stimulus olfactif (parosmie) ; d) les hallucinations olfactives 
(phantosmie). Leur prise en charge est animee par le triple souci de deceler une 
cause rhinosinusienne accessible a un traitement, d’en connaTtre la valeur 
d’alarme d’une pathologie neuropsychiatrique ou generale grave, et de ne pas en 
sous-estimer les implications medico-legales potentielles. 


Diagnostic 

Base sur l’interrogatoire et l’examen clinique et rhinologique ainsi 
que sur l’olfactometrie subjective ou objective. II permet d’opposer les 
dysosmies naso-sinusiennes et les dysosmies neurosensorielles. 


Principales causes 

1. Rhinite aigue post-virale : l’une des principales causes de 
dysosmie. Secondaire a une atteinte du neuroepithelium, elle entrame 
plus une hypososmie qu’une anosmie. Les parosmies sont frequentes. 
Aucun traitement n’est reellement efficace. Une recuperation spon- 
tanee est possible dans pres de 50 % des cas. 

2. Rhinopathies chroniques dominees par la polypose naso-sinu- 
sienne (voir ci-dessous). L’allergie naso-sinusienne entrame rarement 
une dysosmie. Les rhinites chroniques, specifiques ou non, peuvent 
entramer une hyposmie, davantage par atteinte de la qualite du mucus 
que par l’obstruction nasale. 
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3. Fentes olfactives etroites ou absentes, causes rares, a rechercher 
par scanner. A noter que la deviation septale n’est pratiquement jamais 
en cause. 

4. Sinusite d’origine dentaire, caracterisee par une cacosmie. 

5. Dysosmies post-chirurgicales. Une rhinoplastie et une chirurgie 
endonasale peuvent alterer la transmission olfactive ou leser directe- 
ment le neuroepithelium. 

6. Traumatismes craniens. Ils provoquent une dysosmie souvent defini- 
tive soit par lesion endonasale, soit par cisaillement des fibres olfactives 
dans la lame criblee, soit par lesion encephalique. Lors du traumatisme ini- 
tial, la dysosmie passe souvent au second plan derriere les autres lesions, 
mais doit etre suspectee en cas de rhinorrhee cerebro-spinale qui suggere 
une breche de la lame criblee. A distance de l’accident, elle pose le pro- 
blems de causalite et necessite un bilan fonctionnel si possible objectif et 
radiologique par scanner ou IRM. Dans tous les cas, les incidences medico- 
legales ne doivent jamais etre negligees. 

7. Esthesioneuroblastome ou meningiome olfactif. 

8. Affections neurologiques. La maladie d’Alzheimer se revele parfois 
par une dysosmie. La maladie de Parkinson et les crises d’epilepsie de 
Jackson sont parfois en cause. 

9. Syndrome de Kallmann-De Morsier (voir pp. 937 et 1355) : hypogo- 
nadisms hypogonadotrope et dysosmie— 


er (voir p 
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a un etat de sensibilisation allergique 
'divers ; il existe aussi le coryza spasmo- 


RHUME DES FOINS 

Syn : coryza spasmodique saisoi 
aux pollens des graminees ou 
dique aperiodique (ou pi 
domestiques. 

Diagnostic 

Crises d’eternuements^ spasmodiques avec larmoiement, survenant 
au printemps, s’accompagnant d’hydrorrhee nasale profuse, d’obstruc- 
tion nasale et d’irritation conjonctivale avec larmoiement. 


d’arbres 

i perannuel). Du generalement aux acariens ou animaux 

•V 


Explorations 

Tests cutanes et biologiques specif iques (ces derniers si necessaire) 
aux extraits de pollen des graminees ou d’arbres divers, ou plus rare- 
ment de spores de moisissures. 

Traitement 

1. De la crise : antihistaminiques de synthese, corticoides locaux ou en 
collyres en cas de conjonctivite. Eviter les vasoconstricteurs. En cas de 
resistance ou de crise d’asthme, corticoi’des per os et bronchodilatateurs. 

2. Preventif : immunotherapie specifique de preference par voie sublin- 
guale. 


POLYPOSE NASO-SINUSIENNE 

Maladie inflammatoire chronique de la muqueuse nasale, caracterisee par la pre- 
sence uni- ou plus souvent bilaterale dans les fosses nasales et dans les cavites sinu- 
siennes de polypes inflammatoires, dont l’insertion siege le plus souvent au meat moyen. 

Diagnostic 

1. Obstruction nasale souvent bilaterale et hyposmie ou anosmie. 
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2. Syndrome de Widal-Abrami-Lermoyez associant polypose naso- 
sinusienne, asthme intrinseque et intolerance a l’aspirine ou aux anti- 
inflammatoires non steroidiens. 

3. Cephalees, fievre et/ou mouchage purulent en cas de surinfection. 

4. Formations translucides, blanc rose, en grappes de raisin, souvent 
bilaterales a la rhinoscopie anterieure et posterieure. 

Explorations 

1. L’examen tomodensitometrique precise l’extension sinusienne. 

2. Les epreuves fonctionnelles respiratoires mettent en evidence un 
asthme associe. 

Traitement 

II repose sur la corticotherapie par voie generale ou locale. En cas 
d’echec, la chirurgie fonctionnelle endonasale completee par une corti- 
cotherapie locale semble efficace. 


SINUSITES AIGUES 

Elies compliquent en regie generale une rhino-pharyngite virale. L’alteration de 
la clairance muco-ciliaire et les lesions muqueuses secondaires a l’infection virale 
favorisent la surinfection bacterienne. 

Diagnostic 

1. Au decours d’un coryza, survenue d’une obstruction nasale, d’un 
ecoulement muco-purulent situe le plus souvent au meat moyen et sur- 
tout d’une douleur continue, pulsatil^aq^ le siege et les caracteris- 
tiques dependent du sinus interesse. 

a) Sinusite maxillaire : douleur vesperale et nocturne sous-orbitaire, 
majoree par la pression d(^te> joue cfi7ec irradiation dentaire. 

b) Sinusite frontale : douleur sQS-orbitaire maximale en fin de matinee 
et d’apres-midi, avec larmoienffeht et photophobie. 

c) Sinusite sphenoidale est rare, mais sa gravite est liee a la proxi- 
mite du nerf optique et de la base du crane. Mouchage posterieur ; 
surtout cephalees tenaces, profondes, rebelles justifiant un examen 
tomodensitometrique puis souvent un geste chirurgical de drainage. 

2. Les sinusites d’origine dentaire sont frequentes, unilaterales, en regie 
generale peu douloureuses, avec ecoulement purulent volontiers fetide. 


Traitement 

1. Decongestionner le meat moyen pour favoriser le drainage par 
aerosols ou pulverisations de vasoconstricteurs (ephedrine). 

2. Traiter la surinfection et la douleur par antibiotherapie, anti- 
inflammatoires et antalgiques. 

3. Deceler la survenue d’une complication, type cellulite orbitaire ou 
thrombo-phlebite du sinus caverneux. La ponction maxillaire ne se jus- 
tifie que dans les formes hyperalgiques bloquees. 

4. Traiter la dent responsable d’une sinusite dentaire. 


SINUSITES CHRONIQUES 

Inflammation chronique des cavites sinusiennes. L’infection bacterienne est 
dominee par Haemophilus influenzae, mais la responsabilite des anaerobies 
paraTt certaine et croissante. Plus encore que dans les formes aigues, les per- 
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turbations du mouvement muco-cilaire ou une affection dite de contact jouent 
un role essentiel dans la retention bacterienne et le passage a la chronicite. 

Diagnostic 

1. Ecoulement purulent uni- ou bilateral, anterieur ou posterieur, 
mais sans douleur dont l’origine, recherchee par rhinoscopie ante- 
rieure et posterieure, permet de suspecter le sinus en cause. 

2. L’examen tomodensitometrique est devenu aujourd’hui l’examen cle. 

Traitement 

1. Medical, avec antibiotherapie eventuellement guidee par un prele- 
vement, soins locaux soigneux et repetes. 

2. Les anomalies du drainage mentionnees plus haut conduisent de 
plus en plus a la pratique de gestes microchirurgicaux, sous optiques, 
orientes vers le complexe meatal moyen. 


ANGINE 


Infection des amygdales palatines d’origine virale ou bacterienne. Risque de 
complications locales (phlegmon peri-amygdalien et abces retro- et latero-pha- 
rynges) ou systemiques (renales, cardiaques, neurologiques) en cas d’infection 
par streptocoque beta-hemolytique du groupe ^ 


Diagnostic 

1. Douleur pharyngee avec gene a la deglutition, parfois otalgie et 
syndrome infectieux plus ou moins marque. 

2. L’aspect des amygdales permet de distinguer : 

a) les angines erythemateuses ou erythemato-pultacees, de tres loin les 
plus frequentes, d’origine soit bacterienne et alors dominees par le 
streptocoque beta-heplolytique du groupe A, soit, et beaucoup plus 

cm nfont xrivalo rl’mrnliitinn Vinimirc • 


souvent, virale devolution toujours favorable ; 

b) les angines ulcereus&s qui ne represented que 5 % des angines et 
sont le plus souvent unilaterales. L’angine de Vincent par fuso-spirilles 
et le chancre syphilitique en sont les formes classiques. En cas d’ulce- 
ration chez un patient alcoolo-tabagique, une biopsie doit etre systema- 
tiquement realisee pour eliminer un cancer ; 

c) les angines pseudo-membraneuses , qui doivent toujours faire 
craindre une origine diphterique (p. 764). Elies sont plus souvent liees 
a une mononucleose infectieuse (voir p. 780). 


Traitement 

Aucun critere clinique ne permettant d’affirmer l’origine streptococ- 
cique, le traitement repose habituellement sur un traitement antalgique 
puis, en fonction des resultats des tests a detection rapide, par une 
antibiotherapie selective. 


RHINOPHARYNGITES AIGUES 

Principalement virales. 

Diagnostic 

1. Chez l’enfant : fievre a 38 °C, rhinorrhee mucopurulente anterieure 
et posterieure, nez bouche et tympans roses. La resolution spontanee 
est la regie en 4-5 jours. 
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2. Chez l’adulte : la rhinopharyngite est volontiers algique, avec obs- 
truction nasale et rhinorrhee purulente, et se complique volontiers 
d’une laryngo-bronchite. 

Traitement 

1. Chez l’enfant, l’origine virale etant la plus probable, l’antibiotherapie 
ne se justifie que si la fievre persiste et si des complications (otite, tracheo- 
bronchite, ou ethmoidite) menacent. La disinfection rhinopharyngee, par 
aspiration, lavage ou mouchage, suffit habituellement. En cas de perenni- 
sation des episodes, un changement d’environnement peut etre conseille. 
L’efficacite des vaccinotherapies passives ou par immunostimulation et 
celle des cures thermales est discutee. Quant a 1’adeno'idectomie, elle 
semble surtout efficace sur le phenomene obstructif rhinopharynge, son 
influence sur la maladie infectieuse restant discutee. 

2. Chez l’adulte : le traitement est symptomatique, l’antibiotherapie 
relevant des memes indications que celles definies pour l’enfant. 


ABCES RETRO-PHARYNGE 

Frequent chez le nourrisson. 

Diagnostic 

1. Dysphagie douloureuse, puis gene respiratoire dans un contexte 
infectieux souvent severe. 


2. Tumefaction inflammatoire, rouge, symetrique, qui souleve la 
paroi posterieure du pharynx. 

3. Le scanner est souvent utile pouf preciser le siege exact de la col- 
lection. 

Traitement 

Ponction directe a l’aiguill<^6urveillance clinique et tomodensitome- 
trique. Rarement incision sous controle soigneux des voies respira- 
toires afin d’eviter une inhalation. 


PHLEGMON DE L’AMYGDALE 

Abces des espaces cellulaires peri-amygdaliens compliquant certaines angines 
severes. 

Diagnostic 

1. Dysphagie majeure, douleur unilaterale avec otalgie, trismus, 
nasonnement, syndrome infectieux severe. 

2. Asymetrie du voile avec voussure d’une loge amygdalienne et 
oedeme de la luette. 

Traitement 

1. Dans les formes vues tot, antalgiques et antibiotherapie a fortes 
doses si le phlegmon n’est pas collecte. 

2. Plus tard, drainage par ponction au trocart ou incision a la pince 
ou au bistouri protege pour evacuer le pus dont on demandera une ana- 
lyse bacteriologique et un antibiogramme. Les antibiotiques seront 
poursuivis avec des soins locaux. 

3. Ulterieurement l’amygdalectomie est recommandee. 


OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 


1471 


LARYNGITES AIGUES DE L’ENFANT 

Inflammation aigue de la muqueuse du larynx compliquee de dyspnee laryngee, 
en raison de l’etroitesse de la filiere laryngee, qui peut mettre en jeu le pronostic vital. 


Diagnostic 

1. Debut habituellement brutal, nocturne chez un enfant grognon et 
enrhume depuis quelques jours. 

2. Distinguer : 

a) la laryngite sous-glottique, la plus frequente, d’origine principale- 
ment virale. Elle se caracterise par une bradypnee inspiratoire avec 
tirage et cornage, la voix est normale, la toux rauque. Elle est facile a 
distinguer de la dyspnee par corps etranger inhale. Une surveillance 
tres rapprochee s’impose ; 

b) l’epiglottite d’origine bacterienne ( Haemophilus influenzae B) qui 
represente un abces de l’epiglotte avec fievre, dysphagie, sialorrhee, 
voix etouffee, et dyspnee parfois severe, majoree par la position 
allongee que l’enfant refuse ; 

c) la laryngite striduleuse, caracterisee par des crises paroxystiques 

de suffocation par spasme sur laryngite congestive avec voix et toux 
rauques. # 




ie et eventuellement intuba- 


Traitement 

Hospitaliser dans tous les cas. 

1. Formes sous-glottiques : corticp 
tion en cas d’ aggravation. 

2. Epiglottite : antibiotiques, Surveillance et intubation (difficile) ou 
tracheotomie en cas de besa£ri^£revention : vaccin anti-Haemophilus B. 


LARYNGITE AIGUE DE L’ADULTE 

Syn : laryngite catarrh ale aigue. 


Diagnostic 

1. Enrouement apparu en quelques heures au cours d’un episode 
grippal. 

2. Douleur pharyngee (sensation de brulure), toux seche, parfois 
fievre moderee (38 °C). 

3. Cordes vocales rouges, cedematiees mais mobiles a l’examen 
laryngoscopique indirect realise grace au miroir larynge. 

4. Surinfections secondaires frequentes se traduisant par la persis- 
tance de l’enrouement au-dela de 3 ou 4 jours, et l’apparition d’une 
expectoration grasse et purulente. 


Traitement 

Repos vocal, corticotherapie generale. Une antibiotherapie n’est indi- 
quee qu’en cas d’origine bacterienne averee. Les inhalations et aerosols 
sont classiques, mais leur efficacite n’est pas demontree. 


LARYNGITES CHRONIQUES 

Inflammation chronique de la muqueuse laryngee, favorisee par certains fac- 
teurs toxiques au premier plan desquels le tabac ; evolution dominee par le risque 
de cancer. 
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Diagnostic 

1. Dysphonie avec flechissement vocal et fatigabilite anormale, sou- 
vent associee a un hemmage (« chat dans la gorge ») imposant racle- 
ment et toux pour s’eclaircir la voix. 

2. Laryngoscopie indirecte au miroir ou au laryngoscope rigide (absolu- 
ment systematique devant toute dysphonie durant plus de 3 semaines) 
permettant de distinguer : 

a) la laryngite catarrhale avec cordes vocales rosees, discretement 
oedematiees, devolution favorable sous traitement ; 

b) la laryngite hypertrophique pseudo-myxomateuse, favorisee par 
le malmenage vocal et l’abus de tabac, responsable d’une voix grave, 
caverneuse, « masculine ». Les cordes vocales sont translucides, gon- 
flees d’oedeme, ballottantes a l’effort vocal. Elle releve d’un traitement 
microchirurgical sous laryngoscopie directe ; 

c) la laryngite hypertrophique rouge, avec ses cordes vocales 
rouges, irregulieres, boudinees. Elle merite d’etre controlee par laryn- 
goscopie directe en raison du risque de cancer associe ; 

d) la laryngopathie blanche par keratinisation de la muqueuse. Elle 
realise un aspect blanchatre, en Tlot ou diffus, plane ou exuberante, 
interessant une ou les deux cordes vocales. EUe impose une laryngos- 
copie directe en raison du risque de degenerescence. 

Traitement 

1. Suppression des facteurs irritants (tabac, alcool, fumee, pous- 
sieres, vapeurs) et infectieux et correction du malmenage vocal. 

2. En cas de lesions blanches, un^dayt^ole laryngoscopique direct est 

Ins sous microscope et examen 

histologique. 


indispensable avec epluchage des Iesi< 
histoloeiaue. yk r*' ^ 

> 1ESfiE 


CANCERS DES VOIE 
SUPERIEURES 


AERO-DIGESTIVES 


Developpes aux depens de la muqueuse des voies aero-digestives superieures, 
ces cancers sont encore parmi les plus frequents en France. Leurs caracteristiques 
essentielles concernent : 

a) leur situation sur des structures anatomiques et physiologiques importantes 
dans les fonctions de relation et tres lymphophiles ; 

b) leur histopathologie : dans la grande majorite des cas (> 90 %), il s’agit de 
carcinome epidermoi'de. Le cancer du rhinopharynx a un type histologique parti- 
cular denomme « UCNT » (undifferentiated carcinoma of nasopharyngeal type) ; 

c) leurs facteurs etiopathogeniques marques par la predominance masculine et 
par le role du tabagisme, de l’alcoolisme chroniques, et de la mauvaise hygiene 
bucco-dentaire. Le cancer de l’ethmoi'de se singularise par le role de l’inhalation 
prolongee de vapeurs et de poussieres toxiques dans certaines professions expo- 
sees comme les travailleurs du bois provoquant un adenocarcinome (maladie pro- 
fessionnelle : voir tableaux n° 47 du regime general et n° 36 du regime agricole et 
voir aussi p. 1540). Le virus HPV (Human papilloma virus) est un facteur de risque 
pour les cancers de la cavite buccale et de l’oropharynx ; 

d) leur histoire naturelle marquee par la frequence d’une evolution locale et 
loco-regionale (les metastases restant relativement rares), et par la frequence des 
cancers multiples. 

Traitement 

II comprend trois grandes modalites : chirurgie, radiotherapie, chimio- 
therapie. La strategic therapeutique doit etre raisonnee pour 1’obtention 
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du meilleur controle local de la maladie avec le souci de preservation 
d’organe. Si le concept de preservation d’organe n’est pas possible, alors 
reconstruction et/ou rehabilitation de la fonction s’imposent. 


CANCER DE L’HYPOPHARYNX 

Syn : cancer du sinus piriforme (85 % des cas, les autres siegeant sur la paroi pos- 
terieure ou sur la bouche oesophagienne). C’est un carcinome malpighien de pro- 
nostic mediocre : survie a 5 ans d’environ 40 % dans les cas ou le traitement a visee 
curative a pu etre mene a bien (environ 1 cas sur 2), et de 15 % dans les autres cas. 

Diagnostic 

1. Dysphagie unilaterale, odynophagie ou otalgie unilaterale. 

2. Lesion exophytique, ulceree ou leucoerythroplasique visible en 
laryngoscopie indirecte ou par nasofibroscopie. 

3. L’endoscopie sous anesthesie generale permet le diagnostic histo- 
logique (carcinome epidermo'ide) et la recherche d’une seconde locali- 
sation. 


Traitement 

Apres etude de l’extension sur le site initial de la tumeur et les aires 
ganglionnaires et recherchant des metastases systemiques, il repose en 
regie generale sur la chirurgie partielle^fNlsection laser transorale, 

pharyngolaryngectomie 
ectomie totale) completee 


hemipharyngolaryngectomie sus-cricoiu 
supraglottique), ou totale (pharynj 
habituellement par irradiation. 

CANCER DU LARYN^^ 

Epithelioma malpighien tres frequent en France ; manifestement favorise par le 
tabagisme. L’anatomie tompleXe du larynx explique sa symptomatologie et les 
modalites therapeutiques, fbnction du point de depart et de l’extension de la 
tumeur. 


Diagnostic 

1. Selon le siege, le premier signe, longtemps isole, est une dysphonie 
(corde vocale), une gene respiratoire (sous-glotte) ou une dysphagie 
(vestibule). 

2. Une otalgie, une adenopathie cervicale sont plus tardives et tradui- 
sent l’extension de la tumeur. 

3. En consultation la nasofibroscopie ou la laryngoscopie indirecte 
peuvent visualiser une tumeur exophytique, ulceree ou leucoerythro- 
plasique. Les mobilites de la corde vocale et de l’arytenoide sont fon- 
damentales a evaluer pour poser l’indication therapeutique. 

4. L’endoscopie sous anesthesie generale permet d’analyser tres pre- 
cisement l’extension tumorale locale, le diagnostic histologique (carci- 
nome epidermo'ide) et la recherche d’une seconde localisation. 

Traitement 

Le but est d’obtenir le controle local de la maladie avec idealement 
preservation de l’organe et done d’une voix la meilleure possible. En 
pratique, le traitement depend souvent de la localisation tumorale. 

1. Tumeurs du plan glottique ou supra-glottique : chirurgie et radiothe- 
rapie donnent des resultats equivalents en termes de controle de la 
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maladie, mais la radiotherapie offre un meilleur pronostic vocal. La 
chirurgie partielle par voie cervicale consiste en laryngectomie sus-cricoi- 
dienne ou supraglottique, etc. Ces interventions preservent les trois fonc- 
tions laryngees : a) la respiration ; b) la deglutition sans fausses routes qui 
peut necessiter une reeducation de quelques semaines ; et c) la voix qui 
necessite egalement une reeducation. Dans certains cas de cancers glot- 
tiques ou supraglottiques, la chirurgie laser par voie transorale peut etre 
indiquee sans tracheotomie et sans pose de sonde de gastrostomie. 

2. Cancers etendus a deux ou trois etages : la laryngectomie totale 
reste souvent la seule solution. L’amputation du larynx entraTne une 
modification des fonctions laryngees : la respiration est assuree par 
l’abouchement a la peau de la trachee cervicale (tracheostomie defini- 
tive). La deglutition redevient normale en une quinzaine de jours 
(sonde digestive transitoire). La voix peut etre partiellement restauree 
par apprentissage d’une voix oesophagienne, par prothese externe ou 
par mise en place d’une prothese phonatoire entre trachee et oeso- 
phage. La qualite de la recuperation est tres variable. 

3. Un protocole dit de preservation d’organe, associant chimio- et radio- 
therapie selon des modalites variables, vise a eviter les sequelles de la 
laryngectomie totale (perte de la voix normale et tracheostome definitif). 



CANCER DU RHINOPHARYN 


Syn : cancer du cavum, cancer du nasophairtfl^/mnphoepitheliome de Regault- 
Schincke. Incidence elevee chez des sujets jeunes dans les pays du Maghreb, du 
Moyen-Orient et en Asie du Sud-Est. Facteur^augmentant le risque : antigenes HLA-2 
et HLA-B Sin-2, consommation de salaisons et de poissons fumes (nitrosamines). Le 


virus d’Epstein-Barr joue un role dont 
sein des cellules tumorales. E: 


le 1’ integration constante d’ADN viral au 
tres precoce. 



Diagnostic 

1. Revele par : 

a) des signes rhino-otologiques unilateraux : epistaxis recidivante, 
rhinorrhee purulente, obstruction nasale, voix nasonnee, otite seromu- 
queuse, catarrhe tubaire ; 

b) la presence frequente et precoce d’adenopathies cervicales hautes ; 

c) une atteinte des paires craniennes (trijumeau, oculomotricite). 

2. Confirme par l’examen du cavum au nasofibroscope : tumeur bour- 
geonnante parfois ulceree. Le type histologique « UCNT » pour undiffe- 
rentiated carcinoma of nasopharyngeal type est caracteristique. 

Explorations 

1. Les anticorps anti-EBV (voir p. 1577) peuvent, en region 
d’endemie, servir de test diagnostique precoce. 

2. L’IRM precise l’extension locoregionale ganglionnaire, intra- 
cranienne. 

3. Examen otologique (surdite de transmission), stomatologique 
(mise en etat buccal avant radiotherapie). 

Traitement 

La radiotherapie du cavum et des aires ganglionnaires est generale- 
ment efficace. L’association a une chimiotherapie prealable diminue le 
risque de rechute. 
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LYMPHOMES ORO-PHARYNGES 


Les lymphomes de la tete et du cou se developpent au sein des aires ganglion- 
naires, des loges amygdaliennes et du cavum. Les sinus de la face peuvent egale- 
ment en etre le siege. Le diagnostic est histologique (voir Lymphomes malins non 
hodgkiniens, p. 719). 


LESIONS BENIGNES DU LARYNX 


Lesions tres variables de causes diverses : malmenage ou forgage vocal chez des 
profess ionnels de la voix, consommation abusive de tabac, reflux extra-oesophagien. 

Diagnostic 

1. En fonction du siege de la lesion, dysphonie d’installation et 
d’aggravation progressives, parfois dyspnee ou gene a la deglutition. 

2. La nasofibroscopie ou la laryngoscopie indirecte peuvent distinguer : 

a) le polype , sessile ou pedicule, frequemment situe au tiers anterieur 
d’une corde vocale, plus rarement a la commissure anterieure. II resulte 
d’un malmenage vocal ; 

b) les nodules ou kystes vocaux , dus en general a un malmenage 

vocal. Ils se voient chez les professionnels de la voix : aux deux tiers 
anterieurs du bord libre de la corde vocale, siege d’une saillie bilaterale 
et symetrique ( kissing nodules ) ; m 

c) le pseudo-myxome avec cedeme bil^^eral des cordes vocales 



d) les papillomes du larynx : chez 4*eff|aht et parfois chez l’adulte, 
c’est la papillomatose de type infantile iJbus forme de vegetations exo- 
phytiques pouvant toucher le plan glottique comme l’ensemble du 


larynx. L’enfant peut etre atteint des son jeune age par une atteinte flo- 
ride. Elle est due a une atteinte virale par les virus HPV (human papillo- 


lulte est souvent isole, hyperkeratosique 


Traitement 

La modification du comportement vocal, le sevrage tabagique, le trai- 
tement anti-reflux et la chirurgie sont les points essentiels. 

1. Polype : exerese en laryngoscopie en suspension, soit instrumen- 
tale, soit au laser CO 2 . 

2. Nodule : reeducation phoniatrique attentive et prolongee ; en cas 
d’echec, exerese sous laryngoscopie en suspension soit instrumentale, 
soit au laser CO 2 avec d’excellents resultats. 

3. Papillomatose : soit immunotherapie par prelevement du papillome 
suivi de laser dans les formes exuberantes, soit laser CO 2 seul dans les 
formes peu evolutives en sachant le repeter pour conserver la voix. Les 
infiltrations d’antiviraux dans les lesions semblent efficaces. La sur- 
veillance doit etre reguliere et prolongee. 

4. Papillome come : exerese microchirurgicale, car risque de degene- 
rescence maligne non negligeable. 


PARALYSIE RECURRENTIELLE UNILATERALE 

Diagnostic 


1. La dysphonie en est le symptome essentiel. La corde vocale paralysee 
est soit en abduction (la dysphonie confine a l’aphonie), soit en position 
intermediaire ou paramediane (la dysphonie est plus moderee). 
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2. Dans les paralysies recurrentielles droites, la cause est pratique- 
ment toujours cervicale : cancer ou chirurgie du corps thyroi'de, cancer 
de 1’apex pulmonaire, adenopathie maligne sus-claviculaire, cancer de 
la bouche oesophagienne, plus rarement tumeur du pneumogastrique 
ou compression extrinseque par des adenopathies. 

3. Dans les paralysies recurrentielles gauches, la cause peut etre ega- 
lement thoracique : anevrisme de la crosse de l’aorte, adenopathie late- 
rotracheale gauche, chirurgie cardiaque, cancer pulmonaire, cancer de 
l’oesophage. 

4. Dans 10 a 20 % des cas, la cause de la paralysie recurrentielle 
demeure inconnue : on parle d’atteinte virale. 

Traitement 

Toujours commencer par la reeducation vocale qui, en favorisant la 
compensation controlaterale, donne souvent d’excellents resultats. En 
cas d’echec, une medialisation de la corde vocale peut etre tentee par 
voie externe ou endoscopique (injection intracordale de materiau 
inerte ou de graisse). 


PARALYSIE RECURRENTIELLE BILATERALE 

Syndrome rare, mais grave. D’origine surtout ia^ogene, notamment apres 
chirurgie thyroi'dienne, ou plus rarement neuropathique. 

Diagnostic 

1 . Oriente par le contexte aigu d’une (gnirurgie cervicale ou chro- 
nique d’une maladie neurologique peripherique ou bulbaire (syndrome 
de Gerhardt, poliomyelite, syringomyelie). 

2. Dysphonie severe, voufe aphonie avec dyspnee paradoxale liee a 
une fuite d’air transglottique en £as de paralysie en abduction. 

3. Dyspnee inspiratoire pros ou moins severe mais avec voix 
conservee en cas de paralysie en adduction ou paramediane (paralysie 
des dilatateurs). 


Traitement 

Difficile. 

1. A la phase aigue, gerer l’urgence d’une detresse respiratoire 
lorsque la paralysie est en adduction, cas le plus frequent, par une intu- 
bation voire une tracheotomie. 

2. A distance, choisir entre de nombreux procedes chirurgicaux, aucun 
ne permettant de restituer la fonctionnalite laryngee dans son ensemble : 
pour les paralysies en fermeture, arytenoi'dopexie, aryteno'idectomie ou 
cordotomie posterieure au laser sous laryngoscopie en suspension. Elies 
visent a obtenir un equilibre entre la phonation et la respiration (mais le 
patient regagne en respiration ce qu’il perd en phonation). 


VERTIGES VESTIBULAIRES 

Illusion de mouvement par atteinte du systeme vestibulaire (Tun des trois cap- 
teurs de mouvement avec la vision et la proprioception). Distinguer le vertige vrai 
des faux vertiges : tendance syncopale qui s’accompagne souvent d’une perte de 
connaissance, vertige d’altitude, agoraphobie, trouble du rythme cardiaque, trouble 
digestif hepato-vesiculaire ou les symptomes neurovegetatifs sont dominants. 
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Diagnostic 

1. Caracteres de la sensation vertigineuse : sensation erronee de depla- 
cement des objets par rapport au sujet, ou plus rarement du sujet par rap- 
port aux objets. Cette sensation -subjective- peut se faire dans les 
differents plans de l’espace, mais est en general essentiellement rotatoire. 

2. Survenue habituelle par crises. 

3. Troubles neurovegetatifs d’accompagnement : paleur, nausees, 
vomissements. 

4. Signes cochleaires eventuellement associes : bourdonnements et 
surdite (permettant de localiser le cote responsable). 

5. Constatation lors de la crise d’un nystagmus horizonto-rotatoire. Les 
autres signes vestibulaires spontanes sont moins nets et plus difficiles a 
objectiver : deviation segmentaire soit des index, soit des membres infe- 
rieurs (signe de Romberg, marche en etoile) permettant - theoriquement - 
de distinguer un syndrome vestibulaire harmonieux classiquement peri- 
pherique (tous les signes vont dans le sens de la secousse lente du nys- 
tagmus) ou dysharmonieux (classiquement central). 


Explorations 

1. Dans tous les cas, examen vestibulaire calorique et/ou rotatoire 
sous video-nystagmographie, potentiels evoques otolithiques et audio- 
gramme tonal. 

2. D’autres examens peuvent etre %tile§ secondairement : posturo- 
graphie, voire au moindre doute scanner et IRM. 


VERTIGE PAROXYS 



E POSITION N EL BENIN 


L’un des plus frequents de^^tiges. Resulte d’une anomalie fonctionnelle du 
canal semi-circulaire po^t&riqurlfoit par depot de debris otolithiques sur la cupule 
(cupulolithiase) ou dans la lumiere du canal (canalolithiase), soit par atteinte 
virale partielle du nerf vestibulaire. 


Diagnostic 

1. Survenue d’un vertige bref d’environ 30 secondes, rotatoire, tres 
intense, declenche par la prise d’une position particuliere de la tete, 
toujours la meme et que le patient identifie bien. 

2. La sensation vertigineuse s’estompe, mais se reproduit lors du 
mouvement inverse de la tete. 

3. L’affection dure quelques jours, tout au plus quelques semaines, 
durant lesquels le patient peut reproduire son vertige en se plagant 
dans la position declenchante. C’est done un vertige de positionne- 
ment. 

4. La manoeuvre de Dix et Hallpike est positive : elle consiste a placer 
rapidement le malade dans la position declenchante et a constater la 
survenue, apres une latence de quelques secondes, d’un nystagmus 
rotatoire paroxystique concomitant de la sensation vertigineuse. Le 
retour a la position initiale declenche a nouveau une sensation vertigi- 
neuse et un nystagmus de sens inverse. 

5. Le reste de l’examen est negatif : pas de nystagmus spontane, 
epreuves fonctionnelles vestibulaires normales, aucun signe deficitaire 
cochleaire. 
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Traitement 

La guerison survient en regie generale spontanement en quelques 
jours. Elle semble pouvoir etre acceleree par certaines manceuvres 
dites liberatoires consistant a mobiliser la tete du patient soit brutale- 
ment, soit tres progressivement. 

MALADIE DE MENIERE 

Syn : hydrops labyrinthique. Syndrome idiopathique du labyrinthe membra- 
neux, uni- mais parfois bilateral, touchant l’adulte sans predominance de sexe, 
devolution paroxystique mais imprevisible. Mecanisme probablement lie a un 
hydrops endolymphatique (distension du labyrinthe membraneux), du peut-etre a 
un defaut de reabsorption de 1’endolymphe. 

Diagnostic 

1. Crises vertigineuses rotatoires tres intenses d’une duree de 
quelques heures (jamais plus de 24 heures) sans perte de connais- 
sance. Parfois, survenue inopinee de deviation comme pousse sur le 
cote (crises de Tumarkin). 

2. Coexistence de signes neurovegetatifs marques (nausees, vomisse- 

ment, paleur, sueurs), et cochleaires : acouphenes (volontiers inaugu- 
raux, realisant l’aura de la crise) et surdibi^de perception avec 
sensation de plenitude d’oreille unilateraux permet de localiser 

le cote atteint). 

3. L’association de signes vestibulaires et auditifs est absolument 
indispensable au diagnostic de la maladie. 

4. Presence lors de la crise d’ur^signe de Weber lateralise du cote 
oppose a la surdite et au bourdonnement et surtout d’un nystagmus 
horizonto-rotatoire battantSuccessivement vers le cote atteint, le cote 
oppose puis de nouveau re cote atteint. 

Evolution 

Imprevisible et capricieuse. En regie generale, attenuation des crises 
vertigineuses au prix d’une surdite se stabilisant entre 50 et 60 dB. Une 
bilateralisation peut survenir. 

Explorations 

Confirment le diagnostic essentiellement clinique : 

1. Audiogramme tonal : surdite de type perception caracterisee par 
son aspect audiometrique d’abord ascendant (affectant les frequences 
graves) puis plat (affectant toutes les frequences) et par son evolution 
fluctuante au debut de l’affection. Cette fluctuation est spontanee, mais 
peut etre influencee par certains tests osmotiques. 

2. Les epreuves vestibulaires caloriques objectivent L installation 
progressive d’une hyporeflectivite du cote atteint, l’areflexie restant 
(comme la cophose) exceptionnelle. 

Traitement 

Pas de traitement specifique. Tout au plus est-on capable de maT- 
triser le vertige. Les autres symptomes (acouphenes, plenitude 
d’oreille, et surtout surdite) echappent totalement aux nombreux trai- 
tements proposes. 
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1. Traitement medical de la crise : repos absolu au calme et dans 
1’obscurite ; administration d’un sedatif de type diazepam par voie IM. 
On peut y associer des anti-emetiques. 

2. Traitement de fond : il vise a empecher ou a retarder la survenue 
de nouvelles crises vertigineuses. Quelques regies hygieno-dietetiques 
avec restriction sodee, le traitement de l’anxiete, et l’etablissement 
d’une relation medecin-malade aussi confiante que possible sont la 
base de la prise en charge. En realite, aucune therapeutique medicale 
n’a fait la preuve indiscutable de son efficacite et les resultats des 
divers traitements proposes a ce jour relevent probablement de l’effet 
placebo. 

3. Traitement chirurgical : il n’occupe qu’une place limitee et n’est 
envisage qu’en cas de vertiges invalidants ou de crise de Tumarkin 
non controles par la prise en charge medicale. L’intervention chirur- 
gicale la plus efficace est la neurotomie vestibulaire qui, en desaffe- 
rentant le vestibule, supprime les grandes crises vertigineuses 
invalidantes. La labyrinthectomie chimique par instillations trans- 
tympaniques d’aminosides (toxiques pour le vestibule) est une solu- 
tion interessante. 


NEVRITE VESTIBULAIRE 

L’une des causes les plus frequentes de' 
secondaire a une atteinte virale. 



^\%rt%es 


peripheriques, probablement 


Diagnostic 

1. Survenue brutale, sans^jfcyffbmes, d’un grand vertige rotatoire 
dont l’intensite atteint son acme en 1 heure environ, clouant le malade 
au lit durant 1 a 2 jours, (plus 7 longtemps done qu’une crise de maladie 
de Meniere). Il s’y associe de violentes nausees avec vomissements, 
mais aucun signe auditif ni neurologique. 

2. Constatation d’un nystagmus spontane intense horizonto-rotatoire 
et unidirectionnel (battant du cote oppose a l’atteinte vestibulaire 
durant toute la duree de la crise). 

3. Les signes s’amendent en quelques jours. 


Explorations 

1. L’epreuve calorique, pratiquee des que l’etat du patient le permet, 
met en evidence une areflexie vestibulaire unilateral signant le cote 
atteint. 

2. Pas de deficit audiometrique. 

3. L’IRM ne revele en principe aucune anomalie (elle est utile si le 
tableau n’est pas typique a la recherche d’un eventuel neurinome de 
l’acoustique). 


Traitement 

1. Isolement du patient et prescription de corticoides, d’antivertigi- 
neux et d’anti-emetiques. 

2. Des la phase aigue passee, il convient de mobiliser rapidement 
le patient afin de faciliter le developpement de la compensation cen- 
trale. 
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FISTULE LABYRINTHIQUE 

Complication possible du cholesteatome otitique, atteignant surtout le canal 
semi-circulaire horizontal. 

Diagnostic 

1. Vertiges rotatoires ou simples acces d’instabilite, survenant en 
regie generate dans le cadre d’une otite chronique cholesteatomateuse. 

2. Constatation d’un nystagmus provoque par la pression du conduit 
auditif externe (signe de la fistule) : il est instantane et horizonto-rota- 
toire. Son sens depend du siege de la fistule : dans le cas le plus fre- 
quent d’une fistule du canal semi-circulaire horizontal, il est dirige vers 
l’oreille malade et reproductible a volonte. Lors de la decompression, 
son sens s’inverse. 

3. En cas de fistule labyrinthique situee sur le promontoire, la pres- 
sion du conduit auditif externe (ou l’epreuve pneumatique) reproduit 
egalement un nystagmus dont la direction a la pression et a la depres- 
sion du conduit auditif externe est inverse de celles qui viennent d’etre 
decrites. 


Exploration 

Le scanner decele une erosion caracteristique de la coque externe du 
canal (ou du promontoire) atteint. 

Traitement 

Intervention chirurgicale rapide, qui permet de trouver le plus sou- 
vent une erosion du canal osseux meffc^iste labyrinthe membraneux a 
nu, d’eradiquer le cholesteatome ^ci’eviter ainsi une labyrinthite des- 
tructive, corollaire de la rupturg^liy labyrinthe membraneux. 


la rupturg^Qu rabyri 

MPHAflQUE 


FISTULE PERILY 

Ecoulement de perilymphe de Loreille interne vers l’oreille moyenne a travers 
une breche situee habituellement dans une des zones de moindre resistance : pla- 
tine de l’etrier, membrane de la fenetre ronde. La cause en est le plus souvent trau- 
matique sur une oreille normale (barotraumatisme ou blast) ou operee 
(otospongiose), exceptionnellement congenitale. 


Diagnostic 

1. Acces vertigineux de tout type survenant au decours d’un acte 
chirurgical sur la platine ou d’un traumatisme pressionnel aigu. 

2. Surdite de perception fluctuante s’aggravant progressivement. 

3. Acouphenes frequents. 


Traitement 

Seule l’exploration de l’oreille moyenne permet d’affirmer le dia- 
gnostic et d’obturer la breche. 


SURDITES 

Elies se divisent schematiquement en surdites de transmission et surdites de 
perception. 

1. Les surdites de transmission presentent deux caracteristiques essentielles : 

a) celle d’etre liee a une atteinte de l’oreille externe ou moyenne, siege du sys- 
teme tympano-ossiculaire, c’est-a-dire de la partie du systeme auditif responsable 
de la partie transmissionnelle du message sonore ; 
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b) celle d’etre souvent accessible a une solution chirurgicale ou prothetique. 
Les causes en sont dominees par l’otite aigue ou chronique et par l’otospon- 
giose. Les autres causes conduisent a envisager toute la pathologie de l’oreille 
externe ainsi que les malformations, tumeurs et traumatisme du rocher. 

2. Les surdites de perception sont liees a une atteinte de l’oreille interne (excep- 
tion faite du neurinome de l’acoustique et des exceptionnelles surdites centrales). 

Les explorations modernes de l’audition permettent de localiser avec assez de 
precision le siege de la structure atteinte. Les causes sont multiples et conduisent 
a envisager chez l’adulte : a) dans les atteintes unilaterales, la surdite brusque, la 
maladie de Meniere, les traumatismes ; b) dans les formes bilaterales, la pres- 
byacousie, les atteintes ototoxiques, les traumatismes acoustiques. Chez l’enfant, 
les surdites sont en regie generate congenitales par fcetopathie, malformations, 
parfois infectieuses. Le traitement en reste decevant. II n’existe, en effet, aucun 
traitement medical ou chirurgical et l’appareillage prothetique est souvent delicat, 
en raison de phenomenes de recrutement ou de distorsion. 


Diagnostic 

Base sur : 

1. L’examen otoscopique, precisant l’integrite ou non du conduit, de 
la membrane tympanique. 

2. L’acoumetrie aux diapasons : 

a) epreuve de Weber : le diapason 250 place sur le vertex est per^u 
du cote atteint dans les surdites de transmission, du cote sain dans les 
surdites de perception unilaterales 

b) epreuve de Rinne : normalement 
voie aerienne que par voie osseuse. 
de perception ; le Rinne est dit po: 
transmission, l’audition aerienne est 
Rinne est dit negatif. 

Explorations 

Examen audiometrique realise en cabine insonore, avec assourdisse- 
ment contro-lateral, impedancemetrie (voir p. 1747), etude des poten- 
tiels evoques auditifs (voir p. 1749). 


ison est mieux pergu par 
rysst valable dans les surdites 
’inverse, dans les surdites de 
ferieure a l’audition osseuse ; le 


SURDITE BRUSQUE 

Survenue en moins de 24 heures d’une surdite de perception unilaterale d’au 
moins 30 dB sur trois frequences contigues (0,25, 0,5, 1, 2 ou 4 kHz), sans cause 
evidente, isolee, sans vertiges. Quatre causes sont classiquement incriminees : 
virale, vasculaire, immunitaire ou mecanique. II est cependant exceptionnel de 
pouvoir les prouver. 

Diagnostic 

1. Survenue « brusque » d’une surdite unilaterale isolee, sans mani- 
festations vestibulaires, sans otalgies, chez un adulte ne presentant 
habituellement aucun antecedent otologique particulier. 

2. Negativite de l’examen clinique et otoscopique. 

Explorations 

1. Caracteristique endocochleaire de la surdite aux epreuves audio- 
metriques et integrite de la fonction vestibulaire. Selon l’aspect de la 
courbe audiometrique, il est possible de distinguer cinq types de sur- 
dite brusque : ascendante, plate, descendante, en cupule, et cophose 
ou subcophose ; chacune d’entre elles repondent sans doute a un 
mecanisme different. 
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2. L’IRM est aujourd’hui conseillee a la recherche un neurinome de 
l’acoustique qui peut etre a l’origine d’une surdite brusque. 

Evolution 

Pres de deux tiers des surdites brusques, et notamment les formes 
ascendantes et plates, recuperent spontanement en une quinzaine de 
jours. 

Traitement 

Tres contro verse. II est classique d’administrer des corticoi'des par 
voie veineuse ou per os. D’autres traitements sont classiquement pro- 
posees (vasodilatateurs, oxygenotherapie hyperbare, hemodilution...). 
Aucune d’entre elles n’a d’efficacite probante et la notion meme 
d’urgence sensorielle doit etre remise en question. 

OTOTOXICITE MEDICAMENTEUSE 

Ensemble des alterations histologiques et fonctionnelles de l’oreille interne pro- 
voquees par des agents therapeutiques. L’ototoxicite est dominee par les antibio- 
tiques aminoglycosidiques et par certains diuretiques de l’anse. 

Diagnostic 9 

1. L’ototoxicite des aminosides se caracteris^>par la latence de sur- 
venue des symptomes par rapport a l’administration, la progressive 
et la relative discretion des signes cliniques, ^ l’affinite preferentielle 
de tel ou tel antibiotique pour la cochlee du^pour le vestibule : 

a) l’atteinte auditive realise une surdite^ilaterale, symetrique, endo- 
cochleaire, touchant d’abord les frequences aigues avant de s’etendre 
eventuellement vers les frequences JSlus graves, souvent associees a 
des acouphenes. Elle est en regie generate irreversible, pouvant 
s’aggraver apres l’arret dfe 1’administration ; 

b) l’atteinte vestibulaire estqnus insidieuse, realisant des troubles de 
Fequilibre majoree par l’obscurite et de la vision a type d’oscillopsies 
(impossibilite d’une vision nette lors des mouvements). 

2. L’ototoxicite de certains diuretiques de l’anse (furosemide) se dis- 
tingue de la precedente par son caractere quasi immediat, une semio- 
logie exclusivement auditive, une evolution souvent resolutive de la 
surdite. 

Prevention 

La severite de ces accidents iatrogenes justifie le respect de regies 
de prescription et la surveillance si possible systematique des fonc- 
tions cochleo-vestibulaires au cours de tout traitement par aminosides. 
L’ototoxicite locate doit faire proscrire les gouttes auriculaires conte- 
nant cette famille d’antibiotiques. 

NEURINOME DE L ACOUSTIQUE 

Syn : schwannome vestibulaire. La plus frequente des tumeurs de la fosse poste- 
rieure. Tumeur benigne developpee aux depens des cellules de Schwann de la 
VIII e paire cranienne, et dans la grande majorite des cas du nerf vestibulaire inferieur. 
Sa gravite tient a son developpement dans Tangle ponto-cerebelleux et aux risques de 
compression du tronc cerebral. Son diagnostic doit etre le plus precoce possible afin 
de tenter de preserver au mieux les fonctions faciale, voire auditive. 
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Diagnostic 

Evoque de principe devant toute anomalie unilateral cochleo-vesti- 
bulaire : surdite progressive de perception quel qu’en soit le type, avec 
mauvaise intelligibility et fatigabilite, acouphenes unilateraux, troubles 
de Tequilibre (les grands vertiges rotatoires etant rares). 

Explorations 

Cette attitude de suspicion systematique conduit a prescrire les 
explorations suivantes : audiogramme tonal, impedancemetrie, examen 
vestibulaire, puis potentiels evoques auditifs (PEA) et surtout IRM. Ces 
examens revelent habituellement une surdite de perception retro- 
cochleaire sans recrutement avec areflexie vestibulaire compensee, 
disorganisation du trace aux PEA, et prise de contraste rehaussee par 
le gadolinium dans le conduit auditif interne et Tangle. Le scanner ne 
vient aujourd’hui qu’en complement pour apprecier T erosion osseuse 
du conduit auditif interne. 

Traitement 

Trois attitudes possibles : 

1. Surveillance radiologique. Elle est justifiee en cas de petite tumeur 
(intracanalaire ou stade I, moins d’l cm dans Tangle), responsable 
d’une surdite moderee, chez un sujet age, acceptant un controle 
annuel. La precision de TIRM permet, en effet, un suivi tres precis de la 
croissance tumorale laquelle est en general tres lente (d’environ 1 a 
2 mm/an). En cas d’augmentation de taille, Tune des deux autres moda- 
lites therapeutiques est alors indiquid. 

2. Radiotherapie stereotaxiqiae. Elle est justifiee pour certains en cas 
de tumeur de volume modere (stade I ou II), chez le sujet age. Evitant 
les complications chirurgicales, elle stabilise la tumeur sans la faire dis- 
paraTtre. 

3. Exerese chirurgicale^elon trois modalites possibles : 

a) retrosigmoi'de (ou sous-occipitale) : cette voie d’abord neuro- 
chirurgicale permet theoriquement de preserver 1’audition ; 

b) sus-petreuse : cette voie d’abord permet egalement de preserver 
Taudition, mais est reservee aux neurinomes strictement intracana- 
laires chez les sujets jeunes ; 

c) trans-labyrinthique : cette voie d’abord sacrifie Taudition, mais 
semble presenter des risques inferieurs de morbidity. 

L’indication therapeutique depend dans tous les cas du contexte per- 
sonnel du patient et de Texperience du chirurgien. 

TRAUMATISM E DU ROCHER 

Cause frequente d’urgence traumatologique cranienne. Domine par le risque de 
fracture du rocher et ses consequences fonctionnelles (paralysie faciale, surdite) 
et infectieuses (meningites). 

Diagnostic 

Oriente par le contexte traumatique : evoque devant un ecoulement 
de sang ou de liquide cephalo-rachidien par Toreille, une paralysie 
faciale, une surdite ou des troubles de Tequilibre, et surtout des signes 
otoscopiques evocateurs tels une embarrure du conduit auditif 
externe, un hemotympan, un hematome de la mastoi'de. 
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Explorations 

Examens audiometrique et tomodensitometrique indispensables 
pour preciser le type de fracture, longitudinale ou transversale, le type 
de surdite, et plus encore pour des raisons medico-legales. 

Traitement 

En urgence, il est conditionne par le contexte d’un eventuel polytrauma- 
tisme qui impose ses priorites, et, localement, par le risque de meningite 
otogene, la fracture etant « ouverte ». Un nettoyage du conduit est neces- 
saire. A distance, une surdite de transmission peut justifier une exploration 
chirurgicale a visee fonctionnelle (greffe tympanique ou ossiculoplastie). 


OTITE MOYENNE AIGUE 

Due avant Page de 3 ans a S. aureus et P. aeruginosa et, apres 3 ans, a 
H. influenzae, puis S. pneumoniae. L’emergence de souches productrices de beta- 
lactamases est une source de resistance croissante. 


Diagnostic 

Le tableau clinique est polymorphe, fonction de Page. L’otalgie febrile 
survenant au decours d’une rhinopharyngite est le signe le plus clas- 
sique ; tout peut s’observer, d’ou la regie de Potoscopie systematique 
devant tout nourrisson ou tout enfant malade. C’est elle qui precise le 
stade, inflammatoire ou de collection et guide Pattitude therapeutique. 

Traitement 

Antibiotherapie de principe, par nature « probabiliste » puisque ne 
reposant que sur des donnees epidemiologiques et non sur les resultats 
d’un eventuel prelevement bac^eriologique. 

La paracentese est reseryee a^ otites hyperalgiques, aux echecs du 
traitement medical, et amrotiles du nourrisson ou un isolement bacterio- 
logique est parfois indispensable. Bien conduit, bien suivi, ce traitement 
evite, en regie generale, la survenue de complications, telles que Pantrite, 
les labyrinthites ou paralysies faciales, ou surtout, les recidives. 


MASTOIDITE DU NOURRISSON 

Syn : oto-antrite. 

Diagnostic 

1. Dans la forme franche, survenant au cours d’une otite suppuree, il 
est base sur la duree anormale de l’ecoulement, son abondance. La 
fievre est constante et surtout il y a chute du poids. 

2. L’otoscopie montre soit une saillie de la paroi postero-superieure 
du conduit, soit une image en pis de vache du tympan. 

3. Dans la forme latente, le diagnostic est base sur les troubles de l’etat 
general ou sur un syndrome de toxicose du nourrisson (voir p. 1458). 

Explorations 

1. Leucocytose sanguine. 

2. Flou mastoidien sur le cliche en position de Schuller (mais diffi- 
cultes techniques pour obtenir de bons cliches). 

3. La ponction de l’antre est abandonnee. 
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Traitement 

Antrotomie apres preparation medicale soigneuse. En general, ses 
resultats sont excellents, mais parfois reprise de la suppuration ou 
abces de la cicatrice. II faut alors pratiquer une atticotomie secondaire. 


MASTOIDITE AIGUE 

Complication de l’otite suppuree mal traitee, notamment des otites compli- 
quant la rougeole, la scarlatine, la grippe. Elle est infiniment plus rare qu’autrefois. 


Diagnostic 

1. Otite persistante, avec otorrhee profuse, purulente, depuis 2 a 
3 semaines (presque toujours du fait d’un traitement timore ou defec- 
tueux). 

2. Alteration concomitante de l’etat general, avec cephalees, fievre, 
amaigrissement. 

3. Douleur provoquee a la pression de l’antre et au niveau du bord 
anterieur et de la pointe de la masto'ide. 

4. Existence eventuelle d’un decollement du pavilion de 1’oreille, par 
une tumefaction inflammatoire, soit retro-auriculaire, soit plus rare- 
ment sous-masto'idienne ou temporale sops-auriculaire. 

5. Chute de la paroi postero-superieure dq conduit au speculum. 


flou mastoi'c 


y 

oi'dien avec disparition des 


ures. 


Explorations 

1. Radiographie montrant un flo 

cellules. ^ 

2. Hyperleucocytose a polynucleain 

Principales complications^ 

Actuellement exceptionnelles depuis l’antibiotherapie encadrant 
l’intervention chirurgicale : paralysie faciale, petrosite (osteite du 
rocher, parfois syndrome de Gradenigo avec paralysie du moteur ocu- 
laire externe), thrombose des sinus, meningite aigue. 


Traitement 

1. Antibiotherapie polyvalente. 

2. Mastoi'dectomie large poursuivant les lesions, au niveau des trai- 
nees cellulaires. Pronostic excellent, si Intervention est complete. 


PRESBYACOUSIE 

Deterioration progressive de la fonction auditive resultant du vieillissement, affec- 
tant l’homme et la femme a partir de 50-55 ans. Pour des raisons demographiques, elle 
est (et restera) la principale cause de surdite en France. Causes multifactorielles, indi- 
viduelles genetiques et/ou environnementales au premier rang desquelles les nui- 
sances sonores repetees. L’ensemble de ces facteurs resulte en l’accumulation 
intracellulaire de radicaux libres oxygenes declenchant l’apoptose. 

Diagnostic 

1. Alteration de la perception des sons, gene a la comprehension 
dans le bruit, intolerance aux sons forts chez l’adulte de plus de 50 ans. 

2. Surdite de perception bilaterale et symetrique et baisse des scores 
d’intelligibilite et de discrimination a l’audiometrie tonale et vocale. 

3. Trois grands types de presbyacousie peuvent etre distingues : 
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a) la presbyacousie striale ou endolymphatique , de loin la plus fre- 
quente, secondaire a une microangiopathie et/ou a une degenerescence 
localisee ou diffuse de la strie vasculaire. Volontiers familiale, plus fre- 
quente chez la femme, evoluant lentement, elle affecte a la fois les 
hautes et basses frequences. L’aspect audiometrique est presque plat 
avec bonne comprehension vocale ; 

b) la presbyacousie neurale par atteinte des neurones primaires. II en 
resulte un trouble de la conduction nerveuse et une surdite devolution 
plutot rapide, en pente douce sur les frequences aigues, s’accompa- 
gnant de distorsion et d’une atteinte marquee des scores vocaux, avec 
desynchronisation des potentiels evoques auditifs, mais oto-emissions 
normales ; 

c) la presbyacousie sensorielle par atteinte des cellules ciliees. Plus 
frequente chez l’homme, elle se traduit par une courbe audiometrique 
en pente de ski ou avec scotome centre sur le 4 kHz, avec bonne discri- 
mination. Elle semble moins liee aux effets de Page qu’a ceux de 1’envi- 
ronnement. 

Traitement 

II n’y a pas de traitement curatif. L’appareillage prothetique repre- 
sente aujourd’hui le principal moyen de pallier le deficit auditif. La pre- 
vention des traumatismes sonores semble import ante. Les therapies 
geniques et par cellules souches n’en sont enc®te qu’a leurs premices. 

OTITE MOYENNE CHRONIQUE 

Inflammation de l’ensemble des cayites de l’oreille moyenne prolongee au-dela 
de 3 mois, elle constitue l’une des principales causes de surdite de transmission 
de l’adulte. L’absence de criteres semiologiques, radiologiques ou audiometriques 
conduit a s’appuyer sur l’otoscopie pour definir les grandes formes cliniques. 

I. OTITE CHRONIQUE OUVERTE 

C’est la forme la plus caracteristique : inflammation chronique de la muqueuse 
de l’oreille moyenne avec perforation du tympan. Elle s’inscrit souvent dans le 
cadre d’une maladie loco-regionale de la muqueuse ORL. 

Diagnostic 

Evoque devant une perforation tympanique typiquement paracentrale 
avec otorrhee mucopurulente intermittente et muqueuse de caisse 
inflammatoire (classique « haricot qui coule »). La surdite est souvent 
importante, d’environ 30-40 dB. 

Traitement 

1. Medical (antibiotiques, anti-inflammatoires, soins locaux...) visant 
a assecher l’oreille. 

2. En cas d’echec, une intervention chirurgicale peut etre indiquee 
pour eradiquer les foyers osteitiques mastoidiens et fermer le tympan. 

II. TYMPANOSCLEROSE 

Degenerescence hyaline de la lamina propria de l’oreille moyenne. Les plaques 
calcaires qui en resultent infiltrent le tympan et/ou les osselets et provoquent une 
surdite de transmission. 
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Diagnostic 

Evoque devant un tympan infiltre de plaques calcaires blanc-jaunatre. 

Traitement 

La chirurgie permet « d’exfolier » les plaques de tympanosclerose qui 
infiltrent le tympan et engainent les osselets. 


III. OTITE FIBRO-INFLAMMATOIRE 

Aboutissement ultime de certaines otites muqueuses de l’enfance non ou mal 
traitees. 


Diagnostic 

Evoque devant un tympan epaissi, opaque et fixe. La caisse du 
tympan est remplie de fongosites et depourvue de tout espace aerien. 
La surdite de transmission s’accompagne d’acouphenes et se labyrin- 
thise frequemment, rendant difficile l’appareillage. 

Traitement 

Aucun traitement medical ou chirurgical ne semble susceptible 
d’enrayer ce processus inflammatoire subaigu. 


:raction plus ou moins mar- 
fe consequence de sa fragilisa- 
jonctive et d’une hypopression 
e localisee, elle entrame une poche 


IV. OTITE ATELECTASIQUE 

Collapsus localise de la caisse du tympan 
quee d’une membrane tympanique pellucid' 
tion par disparition de sa couche moy< 
prolongee de la caisse du tympan. Dans d 

de retraction dont le risque evolutif majeur est le cholesteatome. 

La chirurgie vise a supprimer la poche et a renforcer le tympan. 

V. OTITE CHOLESTEATOMATEUSE 

Forme d’otite moyennd chromque la plus grave. Aboutissement ultime d’une 
poche de retraction, elle tien^a gravite de son pouvoir osteolytique et infectieux : 
destruction ossiculaire, labyrinthite, paralysie faciale, voire meningite justifient le 
traitement chirurgical systematique. L’objectif primordial est d’eradiquer definiti- 
vement le processus cholesteatomateux et, accessoirement, de restaurer une fonc- 
tion transmissionnelle ossiculaire. 


OTOSPONGIOSE 

La plus frequente des surdites de transmission de 1’adulte a tympan normal. Elle 
resulte d’un trouble du metabolisme osseux de la capsule otique localise a la fissula 
ante fenestram, c’est-a-dire au pole anterieur de la fenetre ovale, provoquant la fixa- 
tion progressive de la platine de l’etrier. Son developpement paraTt determine par 
des facteurs genetiques et hormonaux. Un facteur familial est, en effet, frequemment 
retrouve. Sa transmission recessive explique que seuls 10 % des patients presentant 
une atteinte histologique manifestent cliniquement la maladie. 

Diagnostic 

1. Installation progressive chez un adulte d’une surdite en general 
unilaterale au debut, parfois declenchee ou majoree par une grossesse, 
s’accompagnant d’acouphenes et, plus rarement, de paracousie (ame- 
lioration paradoxale de l’audition en milieu bruyant), sans otalgie, otor- 
rhee, ou vertiges importants. 

2. Tympan normal a l’otoscopie. 

3. Antecedents familiaux. 
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4. Existence a l’acoumetrie d’un signe de Lewis-Federici negatif : le 
diapason appuye sur le tragus (explorant done la conduction cartilagi- 
neuse) est moins bien permit que par voie osseuse. 

Explorations 

1. Surdite de transmission a l’audiogramme tonal et classique 
encoche de « Carhart » sur la frequence 2 000 Hz, avec abolition des 
reflexes stapediens et parfois atteinte de la conduction osseuse temoi- 
gnant d’un retentissement sur l’oreille interne. 

2. Observation quasi pathognomonique dans les formes debutantes 
d’un reflexe stapedien de type « on-off » a l’impedancemetrie (survenue 
d’une deflexion negative au debut et en fin de stimulus, temoignant d’un 
blocage encore incomplet de la platine). Ce type de reponse disparaTt 
a un stade ulterieur. 

3. Presence frequente sur les coupes fines tomodensitometriques du 
rocher de foyers de demineralisation plus ou moins developpes. 

Evolution 

Variable avec chaque patient, se fait vers une aggravation en regie 
generate d’autant plus rapide que l’affection apparaTt plus tot. 

Traitement 

II n’y a pas de traitement medical de 1’affecMui^t les therapeutiques 
fluorees parfois recommandees n’ont pas d’efficacite prouvee. 

1. Le traitement chirurgical repose surd^t stapedectomie. Son principe 
consiste a retirer l’etrier ankylose et a retablir la transmission sonore par 
une prothese interposee entre l’enclume St la fenetre ovale. Parfaitement 
reglee, cette intervention donne^dtexeellents resultats dans la grande 
majorite des cas. Les echecs^t complications qui, quelle que soit l’expe- 
rience du chirurgien, affectent eTrviron 5 % des patients. II peut s’agir 
d’acouphenes persistants ou aggraves, de sensations vertigineuses, de 
deterioration immediate ou secondaire de l’audition pouvant aboutir a une 
cophose, d’autant plus desolante qu’elle paratt souvent independante de 
la qualite du geste effectue. II convient done de toujours informer le patient 
d’une telle eventuality et de respecter certaines contre-indications chirur- 
gicales : atteinte marquee de l’oreille interne, oreille unique, etc. 

2. L’appareillage prothetique represente alors une alternative a l’inter- 
vention, bien que ses resultats soient habituellement moins bons que ceux 
de la chirurgie en raison des limites frequentielles de l’amplification. 

CHOLESTEATOME 

Peudo-kyste epidermique developpe dans l’oreille moyenne. II a tendance a 
l’expansion et a eroder les structures osseuses du rocher. II faut distinguer : 

1. Le cholesteatome primitif (ou congenital) resultant de la proliferation d’une 
inclusion embryonnaire epidermique survenue au cours du developpement de 
1’oreille moyenne et interne. II se developpe et se traduit : 

a) soit dans les cavites de l’oreille moyenne, souvent chez 1’enfant, par une 
masse blanche derriere un tympan normal et par une surdite de transmission ; 

b) soit dans le rocher, le plus souvent a l’apex petreux, vers la 3 e ou 4 e decade, par 
une paralysie faciale, une surdite de perception ou une cophose, plus rarement par 
une meningite ou un syndrome de Tangle ponto-cerebelleux. Le diagnostic repose sur 
le scanner montrant une lacune a bords nets et sur TIRM une lesion en iso- ou hypo- 
signal Tl, ne prenant pas le contraste apres injection et en hypersignal en diffusion. 
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2. Le cholesteatome otitique secondaire : 

a) a une otite moyenne chronique atelectasique (voir Otite moyenne chronique, 
ci-dessus). II est la consequence ultime d’une poche de retraction et constitue une 
pseudo-tumeur au contenu blanchatre fait d’accumulation de keratine ; 

b) a une inclusion traumatique (fracture du rocher) ou iatrogene (chirurgie 
d’oreille moyenne). 

Traitement 

Dans les deux cas, le traitement est chirurgical ; il se propose d’eradi- 
quer le cholesteatome tout en preservant au mieux la fonction auditive. 


ACOUPHENES 

Perception d’une sensation sonore localisee par le malade dans une ou deux 
oreilles, ou a l’interieur du crane, en l’absence de stimulation sonore exterieure. 

1. Exceptionnellement objectifs, audibles par autrui et d’origine vasculaire ou 
musculaire (fistule ou anevrisme arterio-veineux, tumeur paraganglionnaire jugulo- 
tympanique, beance tubaire, spasme musculaire du muscle stapedien ou du 
muscle du marteau) ; ils guerissent avec le traitement de la cause. 

2. Dans l’immense majorite des cas, subjectifs, et alors de cause incertaine et 
de traitement delicat. Affectant les deux sexes surtout apres 50 ans, bilateraux, 
souvent aigus, d’intensite faible mais parfois tres mal vecus avec un important 
retentissement psychique, ce type d’acouphene traduit une lesion situee en un 
endroit du systeme auditif parfois bien identifie : * 

a) oreille moyenne (catarrhe tubaire, otite moyenne, otospongiose, dysfonction- 
nement de l’articulation temporo-mandibulaire) ; * 

b) oreille interne (maladie de Meniere, presbyacousie, traumatisme sonore aigu 
ou chronique, atteinte ototoxique...) ; 4/%^ 

c) nerf auditif (neurinome de l’acoustique, conflit arterio-nerveux) ; 

d) centres auditifs et superieur&(%epression nerveuse...). 

Cependant, le mecanisme de production en reste mal elucide et les procedes 
modernes d’investigation a^er r'bntH ouj ours pas eclairci la physiopathologie. 

Traitement 

La multiplicite des trafcements proposes temoigne de la mediocrite 
de leurs resultats. Les propositions d’injections locales d’anesthe- 
siques, de masqueurs, d’electrostimulation... n’ont apporte aucun 
resultat significatif. La section du nerf auditif est a proscrire car even- 
tuellement generatrice d’acouphenes de type « douleurs fantomes ». 
Inciter le patient a tolerer et accepter les acouphenes, en l’aidant even- 
tuellement par une psychotherapie comportementale, une habituation 
sonore ( Tinnitus retraining therapy ), ou la prescription d’anxiolytiques. 


APLASIE D’OREILLE 

Syn : anotie. Malformation congenitale de l’oreille liee a une anomalie du deve- 
loppement des l er et/ou 2 e arcs branchiaux. Resulte de facteurs genetiques et/ou 
exogenes : intoxication medicamenteuse, fcetopathie. Selon sa gravite, la malfor- 
mation, uni- ou bilaterale, peut etre : 

1 . Majeure concernant le pavilion, le conduit auditif externe et le plus souvent 
l’oreille moyenne, avec deux consequences : esthetique et fonctionnelle avec une 
surdite de transmission souvent importante pouvant atteindre 60 dB. 

2. Mineure affectant les elements ossiculaires (bloc marteau-enclume qui derive 
du l er arc branchial ou etrier qui derive du second) avec parfois malformation 
mineure de l’oreille externe ; elle entrame une surdite de transmission a tympan 
normal ou subnormal, dont le diagnostic est souvent tardif, a l’age adulte. 

En raison de son origine embryologique differente, l’oreille interne est le plus 
souvent indemne. 
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Diagnostic 

1. Evident en cas d’aplasie majeure devant une malformation uni- ou 
bilaterale du pavilion, une atresie du conduit auditif externe, et une sur- 
dite de transmission pouvant atteindre 60 dB, stable, non evolutive, 
remontant a l’enfance. 

2. Plus delicat en cas d’aplasie mineure, devant une surdite de trans- 
mission souvent moindre mais stable et non evolutive depuis l’enfance 
en l’absence d’antecedents otitiques, et la constatation d’une malforma- 
tion meme minime de la face. 

Explorations 

1. L’audiogramme confirme la surdite de transmission de degre 
variable mais en principe pure, sans atteinte de perception. 

2. La tomodensitometrie revele une anomalie de l’oreille moyenne 
et/ou du condit auditif externe et de la charne ossiculaire. 

3. Ces elements diagnostiques ne sont pas toujours decisifs et c’est 
parfois l’exploration chirurgicale de l’oreille moyenne qui confirme le 
diagnostic. 

Traitement 

Variable selon le type d’aplasie. 

1. En cas d’aplasie majeure, le probleme est double : esthetique et fonc- 
tionnel. La reconstruction d’un pavilion malforme est tres complexe et les 
resultats pas toujours satisfaisants. Le recours cHine epithese osteo-inte- 
gree est parfois preferable. La reconstitution d’un conduit auditif externe 
absent est egalement delicate et aleatoire et n’est envisagee que chez l’ado- 
lescent motive presentant des conditions anatomiques favorables. La cor- 
rection de la surdite impose ^n&ymirurgie difficile rendant souvent 
preferable l’appareillage auditif en conduction osseuse par serre-tete ou 
par conduction aerienne si p^rsiste un conduit auditif externe, voire la 
mise en place d’une BAHA (prothese auditive ancree dans l’os). 

2. En cas d’aplasie mineure unilaterale, une exploration chirurgicale 
prudente de l’oreille moyenne guidee par les donnees du scanner peut 
etre proposee avec ossiculoplastie. Mais il existe un risque de paralysie 
faciale, voire de cophose en cas de manipulation de la platine. Les 
formes bilaterales sont souvent appareillees. 

FISTULE PRE-AURICULAIRE 

Anomalie resultant d’un defaut de soudure des arcs branchiaux (l re fente bran- 
chiate) uni- ou bilaterale. 

Diagnostic 

1. Decouverte fortuite par le patient ou a l’occasion d’un episode de 
surinfection d’un orifice fistuleux situe devant et un peu au-dessus du 
tragus, juste en avant de la racine de l’helix. La fistule est borgne 
externe, se terminant en cul-de-sac. 

2. Parfois palpation sous l’orifice fistuleux d’un petit kyste temoi- 
gnant de la retention de sebum et de debris epidermiques. 

3. Malformation du pavilion ou aplasie mineure parfois associees. 
Traitement 

Exerese chirurgicale effectuee a distance d’un episode infectieux. 


Ophtalmologie 

par P. Di Costanzo 


DIAGNOSTIC D’UNE BAISSE DE L’ACUITE 
VISUELLE 


L’examen direct, aide d’un bon ophtalmoscope, permet dans la plupart des cas, 
une bonne orientation diagnostique. 

Les ametropies ou vices de refraction sont la cause la plus frequente, conse- 
quences d’une mauvaise focalisation du systeme optique oculaire. Elies sont cor- 
rigees par lunettes appropriees. Des techniques associant laser et chirurgie sont 
en cours de developpement pour corriger ces ametropies. 

1. Myopie et astigmatisme entraTnent une baisse d’acuite visuelle de loin 
(mesuree en dixiemes). 

2. Hypermetropie, et presbytie a partir de 45-50 ans, diminuent la vision de pres 
(appreciee sur le tableau de lecture de Parinaud), 

3. Toute acuite visuelle corrigee inferieure a 10/10 e impose un diagnostic. 

CEIL ROUGE ET DOULOUF 


ljonetivite, car une conjonctivite pure 
;7on, meme sur oeil tres rouge. 

&s d’importantes douleurs et de baisse 


Diagnostic 

1. II ne s’agit pas d’une cq 
n’entraTne jamais de baisse < 

2. II peut s’agir, su^ 
tres rapide : 

a) d’une atteinte aigue^de la cornee : keratite ; 

b) d’une atteinte inflammatoire aigue de l’uvee anterieure : uveite 
anterieure aigue (ancienne irido-cyclite ou iritis) ; 

c) d’un glaucome aigu ; 

d) d’un traumatisme recent du globe oculaire : corps etranger cor- 
neen, contusion ou plaie du segment anterieur, projection de liquide 
caustique ; 

e) d’une exophtalmie aigue inflammatoire, basedowienne, traumatique. 


CEIL BLANC ET INDOLORE 

Diagnostic 

1. Si la baisse d’acuite est rapide , il faut craindre : 

a) une hemorragie du vitre ; 

b) un decollement de retine ; 

c) un accident vasculaire retinien (occlusion arterielle ou veineuse) ; 

d) une maculopathie (hemorragie, hypertension arterielle, diabete 
decompense) ; 

e) une chorioretinite (toxoplasmose) ; 

f) une neuropathie optique aigue : vasculaire, inflammatoire (Horton), 
traumatique, immunitaire (sclerose en plaques), toxique (nevrite alcoolo- 
tabagique). 
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2. Si la baisse d’acuite est lente et progressive, il faut craindre : 

a) une cataracte ; 

b) un glaucome chronique ; 

c) une degenerescence maculaire senile ; 

d) une compression du nerf optique ; 

e) une retinopathie chronique : diabete, hypertension arterielle, 
toxiques (antipaludeens de synthese) ; 

f) une uveite posterieure chronique ; 

g) une compression intracerebrale des voies optiques. 

MANIFESTATIONS OPHTALMOLOGIQUES 
DU SIDA 

Soixante-quinze pour cent des cas de SIDA ont une ou plusieurs atteintes oph- 
talmologiques au cours de l’evolution de la maladie. 

1. Atteintes retiniennes : nodules cotonneux, tres frequents. Asymptomatiques, 
ils sont decouverts par 1’examen du fond d’ceil (petites plaques duveteuses, blan- 
chatres, posees a la surface de la retine). Leur signification est controversee. Ils 
sont d’origine infectieuse ( Pneumocystis carinii), immunitaire (complexes 
immuns), voire microvasculopathie specifique du VIH. Ils peuvent faire le lit d’une 
localisation retinienne du cytomegalovirus en cas de viremie. 

2. Retinite necrosante a cytomegalovirus ou herpes^rus : complication infec- 
tieuse la plus frequente de la sphere oculaire. Elle est bilaterale dans plus de 20 % 
des cas. Elle comporte une necrose tres rapidemen^progressive de la retine 
(taches blanchatres entourees d’hemorragies, banded blanches d’engainements 
vasculaires bordees d’hemorragies, extensives), 'abdutissant a une atrophie reti- 
nienne post-necrotique et a la cecite. Traitement: ganciclovir, foscarnet par voie 
generate et intravitreenne. 

3. Chorioretinite toxoplasmique extensile,' voir Uveites posterieures ci-dessus. 

4. Retinites a Candida, syphilh[qu^s, r»#rpetiques, tuberculeuses : plus rares. 

5. Zona ophtalmique, keratites herpetiques (voir p. 1497). 

6. Angiosarcome de Kaposi|ypir p. 755) : peut toucher les paupieres ou la 
conjonctive, sous forme de tumeff^fions violacees. 

EXOPHTALMIE 

Saillie anormale du globe oculaire (saillie normale par rapport au rebord 
externe de l’orbite : 12 a 15 mm ; exophtalmie legere : 16 a 18 mm ; grave : 18 a 
25 mm). 

Diagnostic 

1. L ’ exophtalmie est unilaterale. 

Attention ! Ne pas confondre avec le gros oeil d’une myopie unilaterale : 

a) sans signes inflammatoires : tumeur de l’orbite ou propagee a 
l’orbite, anevrisme arterioveineux (post-traumatique) ; 

b) avec signes inflammatoires aigus : tenonite ou cellulite orbitaire, 
complication des sinusites purulentes (et des ethmo’idites de l’enfant) ; 

c) avec signes inflammatoires subaigus : pseudo-tumeurs inflamma- 
toires de l’orbite. 

2. L’ exophtalmie est bilaterale : 

a) maladie de Basedow (voir p. 917) ; 

b) thrombophlebite du sinus caverneux : exige un traitement anti- 
coagulant d’urgence ; 

c) tumeurs bilaterales : lymphomes ; 

d) dysostose cranio-faciale (voir p. 1535). 
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LARMOIEMENT 

La glande lacrymale situee sous la partie externe du plafond de l’orbite secrete 
la partie aqueuse du film lacrymal qui protege la cornee, et s’evacue par les cana- 
licules lacrymaux situes dans la partie interne du bord libre des paupieres. De tres 
nombreuses glandes lacrymales accessoires, situees dans la conjonctive secretent 
la partie mucoi'de de la secretion lacrymale. 

Principales causes : 

1. Modification de la geometrie palpebrale : ectropion, entropion, paralysie 
faciale, cicatrices retractiles. 

2. Obstruction du canal lacrymo-nasal (qui va du sac lacrymal a la fosse 
nasale) : 

a) chez le nourrisson, elle provoque un larmoiement chronique, responsable de 
conjonctivites angulaires internes a repetitions ; 

b) chez l’adulte, il s’agit d’une atresie secondaire, post-inflammatoire, situee 
le plus souvent au niveau du point lacrymal palpebral ou du canal lacrymo- 
nasal. 


Traitement 

1. Chez le nourrisson, entre le 4 e et le 8 e mois, le lavage sous pres- 
sion des voies lacrymales permet de rompre les membranes respon- 
sables de l’obstruction (a pratiquer avec precaution en raison du risque 
de spasme larynge). En cas d’echec, il faut recourir aux sondages. Les 
collyres disinfectants sont utiles durant cette periode. 

2. Chez l’adulte : clou-trou dans le point lacrymal, ou ouverture 
chirurgicale hyper-simple du point lacrymal, plus lourde du canal 
osseux lacrymo-nasal. 


DACRYOCYSTI 

Inflammation du sa^ E 
Le risque majeur est la sul 
aigue). 



ymal, en amont d’un canal lacrymo-nasal obstrue. 
snue d’une infection microbienne (dacryocystite 


Diagnostic 

1. Dacryocystite chronique: larmoiement et inflammation du sac, 
situe le long de la branche montante du maxillaire superieur. La pres- 
sion du sac distendu, indolore fait refluer un liquide muqueux dans 
Tangle interne de Tceil. 

2. Dacryocystite aigue : tumefaction douloureuse, rouge, chaude du 
sac lacrymal, a Tangle interne de Tceil, entoure d’oedeme debordant 
vers les paupieres et la joue. 


Complications 

Fistulisation a la peau, necrose de la region angulaire. 


Traitement 

1. En phase aigue : antibiotiques generaux, drainage en cas d’abces 
collecte (ablation du sac lacrymal sous anesthesie locale chez le sujet 
tres age). 

2. En phase chronique : antiseptiques locaux, lavage des voies 
lacrymales, chirurgie reparatrice (dacryorhinostomie qui abouche le 
sac lacrymal dilate, a la muqueuse nasale). 
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ECTROPION 

Senile, traumatique (ectropion cicatriciel), paralytique (des paralysies faciales). 

Diagnostic 

Eversion de la paupiere inferieure mettant a nu la conjonctive. 
Lorsqu’il est important, il entrame une keratinisation de la face 
conjonctivale de la paupiere, un eczema chronique et un larmoiement. 

Traitement 

1. Les ectropions seniles sans larmoiement peuvent etre laisses en 
place. 

2. Les ectropions avec larmoiement sont operes : plastie palpebrale 
sous anesthesie locale, pour retendre la paupiere. 


ENTROPION 


Enroulement vers le globe oculaire d’une paupiere, dont les cils viennent frotter 
la cornee. Deux varietes : 

1. L’entropion senile spasmodique de la paupiere inferieure. 

2. L’entropion cicatriciel : plaies traumatiques, brulures, et surtout trachome. II 
s’agit alors d’un entropion palpebral superieur avec frottement chronique des cils 
(dont l’implantation est modifiee par le trachome). • 



Principals complications 

Keratite par frottement : superficielle 
spasmodiques ; severe, bilaterale des 
opacification progressive de la corpeBlJp 
visuelle et justifier une greffe de corfieeV 70 * 

Traitement 

1. Entropion senile : chirurgie palpebrale sous 
visant a lutter contre l’h^pertonie de l’orbiculaire. 

2. Entropion traumatique : smtoplastie palpebrale. 

3. Entropion trachomateux : redressement chirurgical du tarse de la 
paupiere superieure. 


Igne des entropions 
ns trachomateux avec 
fouvant effondrer l’acuite 
oir Trachome, p. 1496). 


anesthesie locale 


CHALAZION 

Inflammation d’une des tres nombreuses glandes de Meibomius qui siegent nor- 
malement dans le tarse palpebral. 

Diagnostic 

1. Forme chronique : tumefaction de quelques millimetres deve- 
loppee dans une paupiere, peu ou pas douloureuse, associee a un 
oedeme de la paupiere et une rougeur de la conjonctive en regard. 

2. Forme aigue : lors d’une surinfection, la tumefaction est tres dou- 
loureuse, noyee dans une paupiere oedematiee et rouge. 

Traitement 

1. En phase chronique, applications de compresses tres chaudes sur 
la paupiere, puis massage energique a l’aide d’une pommade antibio- 
tique (regression une fois sur deux en 3 a 12 semaines). Une incision- 
curettage transpalpebral peut s’imposer en cas de lesion volumineuse. 

2. En phase aigue, le meme traitement est parfois associe a une anti- 
biotherapie generale, et un recours rapide a l’incision. 


OPHTALMOLOGIE 


1495 


HEMORRAGIE SOUS-CONJONCTIVALE 

Nappe de sang rouge envahissant tout ou partie de la conjonctive qui recouvre 
le globe. Elle est souvent spontanee ou liee a un frottement, un effort de toux, de 
vomissements, ou traduit une poussee d’hypertension arterielle, un trouble 
d’hemostase. Elle est totalement indolore, mais inquiete souvent le patient ou sur- 
tout l’entourage. Sans gravite aucune, elle guerit spontanement en 12 jours. 


CONJONCTIVITES 

Elies peuvent etre virales, allergiques ou a pyogenes (staphylocoques, gono- 
coques, pneumocoques, streptocoques, bacilles Gram negatif). 


Diagnostic 

1. La rougeur oculaire predomine au niveau des culs-de-sac palpe- 
braux (tandis que la conjonctive autour de la cornee est relativement 
epargnee). 

2. La secretion est aqueuse lors des conjonctivites virales, purulente 
lors des conjonctivites microbiennes (les paupieres sont collees le matin). 

3. L’evolution par poussees evoque une conjonctivite allergique. 

4. Signes negatifs importants : il n’y a jamais de baisse d’acuite 
visuelle (la cornee est intacte et ne prend pas la fluoresceine) ; il n’y a 
pas de veritable douleur. L’oeil n’est pas cfijr a la palpation. Il n’y a pas 
de modification du reflexe photomoteur. 


2 

la secretic 


Explorations 

Frottis conjonctival et culture de la secretion conjonctivale, antibio- 
gramme peuvent guider le diagnostic bacteriologique et le traitement 
antibiotique. \ ; 

Principales complications 

1. Keratite benigne des conjonctivites a adenovirus. 

2. Keratite grave des c0bjonctivites purulentes sur terrain deficient : 
nouveau-ne (gonocoque), sujet immunodeficient : risques d’abces cor- 
neen et de perforation. 


Traitement 

1. Chercher une cause de voisinage (infection dentaire, infection des 
voies lacrymales). 

2. Conjonctivite virale : mesures d’hygiene pour eviter de contaminer 
l’autre oeil ou l’entourage (lavage des mains, mouchoirs jetables) ; anti- 
septiques locaux, antibiotiques locaux de couverture a large spectre 
(cycline) pendant les 15 jours necessaires a la guerison spontanee. 
Cette forme est des plus contagieuses. 

3. Conjonctivite microbienne : instillation toutes les 3 heures de col- 
lyre et/ou pommade antibiotique adaptes au germe : neomycine, framy- 
cetine, acide fusidique, gentalline, rifamycine, quinolones (voir Collyres 
antibiotiques, p. 104). La corticotherapie locale est inutile. 

4. Conjonctivite allergique : les corticoides locaux sont utiles en 
periode aigue. Entre les poussees, eviction de l’allergene lorsque c’est 
possible. Le cromoglycate de sodium en collyre (voir Collyres antibio- 
tiques, p. 104) 3 fois par jour, la desensibilisation sont utiles. Ne jamais 
prescrire de corticotherapie locale prolongee (risque de cataracte cor- 
tisonique au bout d’un an de corticotherapie locale). 
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TRACHOME 

Agent pathogene : Chlamydia trachomatis. Frequent en Orient, en Afrique du 
Nord, en Afrique noire. « Maladie de la misere et de la promiscuity ». Affection 
grave, tenace. Cause frequente de cecite dans les pays ou elle est endemique. 

Diagnostic 

1. Stade aigu de l’infection (n’est observe en France que sur un sujet en 
provenance recente d’une zone d’endemie) : presence dans le cul-de-sac 
conjonctival superieur, de follicules blanchatres, a peine saillants. 

2. Stade sequellaire (frequemment observe en France) : 

a) ligne cicatricielle a la face posterieure de la paupiere superieure ; 

b) pannus trachomateux : aspect blanchatre et flou de la partie supe- 
rieure du limbe (limite entre cornee et sclerotique) ; 

c) envahissement de la cornee superieure par des vaisseaux a 
Fexamen par la lampe a fente. 


arun. 

bre superie 
ritation chr< 
ts et a la loi 

nV 


onique de l’epithe- 
ongue, de taies cor- 


Principales complications 

1. Cornee : opacification, secheresse oculaire ; risque de cecite par 
cornees opaques. 

2. Conjonctive : surinfection, symblepharon. 

3. Paupieres : entropion de la paupiere superieure, implantation 
anormale des cils qui aboutissent a une irritatjg 
lium corneen, source d’ulceres recidivantsj 
neennes. 

Traitement 

1. Au stade d’infection aigue : collyrt^epimrtout pommade aux cyclines 
de fagon prolongee ; repeter ces applications en pays d’endemie (ou 
l’infestation se reproduit copfinuellement), azitrhomycine per os. 

2. Au stade des sequelles : 

a) ablation des cils devies loFsqu’ils sont peu nombreux a la pince ou 
par electrolyse ciliaire, interventions chirurgicales sur l’entropion et le 
trichiasis ; 

b) sur la cornee, collyre cicatrisant et antibiotique en cas d’ulceres 
epitheliaux par frottement des cils ; 

c) greffe de cornee lamellaire en cas de taies sequellaires. 


KERATITES 

Lesions inflammatoires ou degeneratives de la cornee, superficielles (ulceration 
epitheliale) ou atteignant le parenchyme corneen (keratite stromale ou intersti- 
tielle). 

Principales varietes : 

1 . Keratites superficielles : keratite a adenovirus, herpes de la cornee, a pyogene, 
ulcere a hypopion (voir ci-dessous), mycosique, amibienne ; keratites allergiques. 

2. Keratites interstitielles (syn : parenchymateuses) : bilaterales, survenant 
dans la seconde enfance. Causes classiques : 

a) syphilis congenitale, tuberculose, aujourd’hui exceptionnelles ; 

b) herpes ou zona : opalescence centro-corneenne en forme de disque tres 
caracteristique (keratite disciforme). 

3. Keratites dystrophiques, secondaires a : 

a) une anesthesie corneenne (keratite neuro-paralytique) ; 

b) un defaut du film lacrymal (keratite par defaut d’occlusion palpebrale, kera- 
toconjonctivite seche) ; 
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c) une dystrophie corneenne endo-epitheliale ; 

d) une malformation corneenne (keratocone) ; 

e) des depots calciques (keratite en bandelette, calcifications corneo-conjonc- 
ticales) ; 

f) une hypovitaminose A (keratomalacie). 


KERATITE PONCTUEE SUPERFICIELLE 
ENDEMIQUE 

Complication habituelle et le plus souvent anodine des conjonctivites a adeno- 
virus. 

Diagnostic 

Se manifeste vers le 6 e jour de la conjonctivite par des douleurs 
vraies, et souvent une baisse d’acuite visuelle. En l’absence de surinfec- 
tion microbienne, elle guerit spontanement en 8 a 15 jours, la recupera- 
tion visuelle est complete dans la grande majorite des cas. Attention ! 
Grande contagiosite des mains et autres mouchoirs, couverts de larmes 
tres riches en virus. 


Traitement 

1. Collyres antiseptiques. • 

2. Seul l’ophtalmologiste, apres examen ciUa lampe a fente, est auto- 
rise a prescrire des corticoides locaux^en raison du risque de confu- 
sion avec un herpes corneen). 

HERPES DE LA CORN 

Diagnostic 

Ulcere dendritique tres douloureux, entramant une baisse de vision 
lorsqu’il est situe proche du centre de la cornee. L’instillation d’une 
goutte de collyre a la fluoresceine a 2 %, suivie de plusieurs gouttes de 
serum physiologique (pour enlever l’exces de colorant) permet de voir 
l’ulcere sous forme d’un dendrite jaune-vert. 


Evolution et complications 

La guerison peut etre rapide en quelques jours, ou tres lente, grevee 
de complications : extension de l’ulcere, diffusion de l’infestation her- 
petique dans le stroma corneen, dans le segment anterieur de 1’oeil 
(irido-cyclite herpetique volontiers hypertensive), a long terme dystro- 
phie metaherpetique (par destruction des keratocytes et des nerfs cor- 
neens), avec risque de perforation. 


Traitement 

1. Au stade d’infestation virale (ulcere dendritique superficiel, ulcere 
herpetique etendu aux lames corneennes) : instillations repetees, toutes 
les 3 heures, de collyres ou pommades antiviraux (aciclovir, ganciclovir, 
trifluoro-thymidine, adenine-arabinoside ; voir Collyres antibiotiques, 
p. 104). L’atropine collyre a 1 %, 2 fois par jour, diminue les douleurs. 

2. Le valaciclovir per os est utilise dans les formes profondes ou avec 
uveites. 

3. Dans les formes graves ou recidivantes, l’importance des sequelles 
peut justifier une greffe de cornee. 
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ULCERE A HYPOPION 

L’hypopion est un depot gris blanchatre dans la portion declive de la chambre 
anterieure, derriere la cornee, devant l’iris, a limite superieure horizontale. II 
temoigne de la gravite de l’infection, le plus souvent microbienne et de sa diffusion 
endoculaire. 

Diagnostic 

Ulceration corneenne, a fond et bords plus ou moins infiltres. Impor- 
tante rougeur peri-keratique, sur oeil tres douloureux. 


Explorations 

Le frottis conjonctival, voire la ponction de chambre anterieure, iso- 
lent le germe (cocci Gram positif). 

Principales complications 

Leucome sequellaire. Abces corneens, perforation, panophtalmie. 


Traitement 

Irrigations pendant plusieurs heures de deux antibiotiques (rifamy- 
cine, tobramycine), et injection sous-conjonctivale, voire endoculaire. 
Instillation d’atropine a 1 %. Disinfection des voies lacrymales (lavage 
par antibiotiques). Une antibiotherapie genegale est le plus souvent 
associee. 



KERATITES PARENCHYMAT 

Syn : keratites interstitielles. Causes classiqufeiT? a) syphilis congenitale, tuber- 
culose, aujourd’hui exceptionnelles ; b) herpes ou zona : opalescence centro-cor- 
neenne en forme de disque tres caracteristique (keratite disciforme). 

Diagnostic 

1. Les yeux sont rouges, l’acuite visuelle est faible. 

2. Le siege des opacites daqfcTepaisseur meme de la cornee, dont la 
face anterieure n’est pas ulceree : opacites nuageuses, voire porcelai- 
nees, qui sont ensuite envahies par des neovaisseaux. 

3. En quelques mois, les opacites s’eclaircissent, les vaisseaux retre- 
cissent, laissant une gene visuelle plus ou moins marquee selon le 
siege. 


Traitement 

Antibiotiques specifiques locaux et generaux. Corticoides locaux 
avec prudence. 


KERATITE NEUROPARALYTIQUE 

Dystrophie redoutable, compliquant les anesthesies corneennes apres zona, 
compression ou traumatisme du trijumeau (neurotomie retrogasserienne). Elle 
entrame un ulcere peu douloureux, dont 1’evolution est parfois desesperante, 
jusqu’a la perforation. Dans les cas graves, la tarsorraphie s’impose. 

KERATITE PAR LAGOPHTALMIE 

L’inocclusion palpebrale entrame une forte evaporation du film lacrymal qui ne 
protege plus la cornee. Principales causes : paralysie faciale (quelle qu’en soit la 
cause), ectropion cicatriciel (brulures ou traumatisme de la face), exophtalmie 
volumineuse (maladie de Basedow ou tumeur de l’orbite), coma profond. 


OPHTALMOLOGIE 


1499 


Diagnostic 

Ulceration inferieure de la cornee dans la partie non recouverte par 
la paupiere superieure. 

Principales complications 

Creusement de l’ulcere jusqu’a la perforation. Envahissement 
conjonctivo-vasculaire de la cornee inferieure. 

Traitement 

1. Si la lagophtalmie est de courte duree : pansement occlusif, humi- 
dification tres frequente de la cornee, antiseptiques, pommade antibio- 
tique. 

2. Si la lagophtalmie est durable : chirurgie reparatrice de l’ectro- 
pion, tarsorraphie en cas de paralysie faciale definitive. 


DYSTROPHIE ENDO-EPITHELIALE 

L’endothelium corneen, situe a la face posterieure de la cornee, maintient en 
permanence une sous-hydratation de la cornee. En cas de deperdition importante 
de cellules endotheliales, 1’oedeme corneen apparait, envahissant le stroma qui 
s’epaissit, entramant une buee sur l’epithelium. Principales varietes : a) senile, 
idiopathique ou familiale ; b) post-traumatique (^nparticulier apres chirurgie de 
la cataracte). 

Diagnostic 

(Eil rouge, douloureux, malvoyai 
mateuse. 

Traitement 

1. Dans les formes 

2. Dans les formed e^ 

3. Dans les stades dec* 


nt, dont la cornee est embuee, cede- 

JT 

debut : collyre a la methylcellulose. 
lu£gs : lentilles de contact hydrophiles. 
penses : greffe de cornee transfixiante. 


KERATOCONJONCTIVITE SECHE 

La secheresse de la cornee a pour cause une insuffisance de film lacrymal. 
Principales causes : 

1. Defaut d’excretion par obliteration des canaux excreteurs de la glande 
lacrymale consequence de lesions cicatricielles du cul-de-sac conjonctival supe- 
rieur : trachome, brulures thermiques ou caustiques, affections immunitaires des 
muqueuses (pemphigo'ide, Stevens-Johnson, Lortat-Jacob, Lyell). 

2. Insuffisances d’excretion par atrophie des glandes lacrymales : syndrome de 
Gougerot-Sjogren, sarcoldose (syndrome d’Heerfordt), une collagenose (lupus, 
periarterite noueuse, sclerodermie). L’insuffisance de production est parfois 
consequence d’une chirurgie ou d’une radiotherapie sur la glande lacrymale, de 
traitements psychotropes (neuroleptiques). 

Diagnostic 

La secheresse oculaire est evaluee par le test de Schirmer (une petite 
bandelette de papier buvard etalonnee, placee dans le cul-de-sac 
conjonctival met en evidence la tres faible production de larmes), les 
tests aux colorants (vert de lissamine, fluoresceine). 

Traitement 

Larmes artificielles et autres agents humidifiants. 
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KERATOCONE 

Ectasie conique de la cornee avec amincissement de son centre, non vascula- 
rise, souvent bilaterale et asymetrique. Apparition dans l’adolescence ou chez 
l’adulte jeune ; evolution lente et progressive en quelques annees, voire decennies. 

Diagnostic 

Sur un ceil calme, apparition d’un astigmatisme rapidement croissant 
et changeant, puis deformation conique de la cornee. 

Complication 

Opacification du sommet du cone. 

Traitement 

Lentilles de contact au debut, greffe de cornee lorsque la deforma- 
tion est trop importante. 


KERATITE EN BANDELETTE 

Peut survenir chez un sujet age sur un ceil sain, ou chez un sujet jeune sur un 
ceil tres pathologique. 


Traitement 

Ablation chirurgicale de la bandelette calcaife qui tend a se reformer. 

CALCIFICATIONS CORNEO-CONJONCTIVALES 

Depots phosphocalciques au cours des hypercaleemies ou des hemodialyses 
repetees. Se situent en general sur le meridian horizontal et n’atteignent jamais le 
centre de la cornee. Decouverts lors d’^x&men systematique en lampe a fente. 

Traitement 

Celui de 1’hypercalcemie. 

KERATOMALACIE 

Liee a l’hypovitaminose A. Peut aboutir a la cecite par secheresse absolue et 
keratinisation opacifiante de la cornee, ulceration et perforation. 


Diagnostic 

Tache corneenne opaque et mousseuse, souvent centrale. 


Traitement 

Preventif par la vitamine A. 


UVEITES 

Lesions inflammatoires de l’uvee (iris, corps ciliaire, choroide). Elies peuvent 
etre anterieures (touchant l’iris et le corps ciliaire) ou posterieures, touchant la 
choroide, le vitre. 

Ailleurs, il s’agit d’uveites totales touchant l’ensemble de l’uvee anterieure et 
posterieure. Elies peuvent etre aigues ou chroniques. 

UVEITES ANTERIEURES 

Anciennement appelees iritis ou iridocyclites. Dans moins d’un cas sur deux, 
une cause infectieuse ou dysimmunitaire peut etre demontree. 

1. Causes infectieuses : infection sinuso-dentaire, herpes, meme en l’absence de 
keratite, mais aussi oreillons, adenovirus, virus influenzae, rickettsies ( Ric - 
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kettsia Prowazeki ), Chlamydiae, maladie de Lyme. Candida albicans peut etre 
retrouve a la culture de la chambre anterieure ou du vitre. Tuberculose, lepre, 
syphilis, et streptocoque ont ete les grandes causes d’uveite anterieure de l’apres- 
guerre, brucellose et leptospirose sont encore observees ; l’onchocercose reste 
africaine ; la toxoplasmose donne surtout des uveites posterieures (choroidite). 

2. Maladies inflammatoires ou immunitaires (10 a 15 % des uveites anterieures) : 

a) spondylarthrite ankylosante : uveite extremement aigue, assez caracteris- 
tique en lampe a fente, unilateral, du sujet jeune, volontiers recidivante. L’atteinte 
oculaire peut preceder de plusieurs annees les atteintes articulaires. Certaines 
formes explosives justifient un traitement corticoide dans la chambre anterieure ; 

b) syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter : se complique assez souvent d’une 
uveite anterieure et d’une spondylarthrite ; 

c) sarcoidose : cause frequente d’uveites aigues ou chroniques granuloma- 
teuses. II s’y associe volontiers une uveite posterieure (atteinte du vitre, taches de 
bougie retiniennes, vascularite, cedeme maculaire secondaire, qui met en jeu le 
pronostic fonctionnel). Ces uveites sarcoidosiques justifient a elles seules une cor- 
ticotherapie generale prolongee (parfois cortico-dependance) ; 

d) polyarthrite rhumatoide : se complique rarement d’uveites anterieures, 
beaucoup plus souvent d’episclerite (petite tumefaction rouge et inflammatoire de 
la sclere superieure, pres du limbe) ou de scleromalacie, necrose progressive de 
la sclere pouvant aller jusqu’a la perforation ; 

e) maladie de Behcet : uveites anterieures a hypopion, unilaterales a bascule, 
volontiers associes a des vascularites retiniennes souvent graves ; 

f) lupus erythemateux : uveites anterieures toupides avec vascularite retinienne. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La douleur vive, la rougeur ocula4r% j 
important. 

2. A l’examen en lampe a fente : pjpecipites a la face posterieure de la 
cornee, dans l’humeur aqueuse (pnenomene de Tyndall), un bord pupil- 
laire qui se dilate de>fa<^fi^^s irreguliere, en feuille de trefle. Le 
trouble des milieux anterieu^s gene l’examen du fond d’oeil. 

3. Un tel tableau ne peut etre confondu avec une conjonctivite (ou la 
rougeur siege dans les culs-d e-sac conjonctivaux, ou l’acuite visuelle 
est normale, ou les douleurs se resument a de simples demangeaisons). 

4. Sans lampe a fente, il est plus difficile d’ecarter un glaucome aigu 
qui donne une pupille est en mydriase, un tonus oculaire tres eleve, une 
cornee recouverte de buee epitheliale, alors que dans l’uveite ante- 
rieure aigue, le tonus est normal, la pupille est en myosis, et la cornee 
est claire dans les formes typiques. 


aire perik 


rikeratique, le trouble visuel 


Evolution 

1. Vers une uveite anterieure chronique : elle se constitue a bas bruit, 
est decouverte lors d’un examen ophtalmologique systematique. Elle peut 
etre uni- ou bilaterale. Elle s’accompagne volontiers d’un granulome irien, 
vascularise. Elle est le plus souvent temoin d’une maladie generale. 

2. Dans les formes recidivantes ou chroniques, souvent corticode- 
pendantes, il faut craindre la survenue d’un glaucome chronique, d’une 
cataracte, de synechies irido-cristalliniennes entravant la circulation de 
l’humeur aqueuse, d’une keratite en bandelette. Dans les formes tres 
severes, l’atrophie complete du globe oculaire est possible. 


Traitement 

1. Local : Atropine collyre a 1 % 2 fois par jour pour diminuer les dou- 
leurs, dilater la pupille, eviter les synechies de 1’iris au cristallin ; 
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corticoides locaux en collyre et pommade, 3 a 6 fois par jour, et dans 
les formes severes, injection sous-conjonctivale de corticoides 1 a 2 fois 
par jour. Le traitement sera arrete progressivement en raison du risque 
de rebond. Ce traitement local suffit a guerir la poussee dans la majorite 
des cas. 

2. General : selon la maladie causale, antibiotiques en cas d’atteinte 
microbienne, antifongiques en cas de candidose, corticoides en cas de 
maladie inflammatoire ou immunitaire. Certaines uveites anterieures 
recidivantes deviennent a la longue resistantes au traitement local et 
justifient, meme en l’absence de toute cause retrouvee, une corticothe- 
rapie generate. 


UVEITES POSTERIEURES 

1. Uveites posterieures diffuses : se traduisent par des phenomenes inflamma- 
toires au niveau du vitre (hyalite), de la chorioretine (vascularite retinienne, 
oedeme maculaire, cedeme papillaire). L’evolution volontiers chronique, peu 
influencee par le traitement local, risque d’entramer une baisse definitive de 
l’acuite visuelle. Une cause est inconstamment retrouvee : sarcoidose, maladie de 
Behget, SIDA et cytomegalovirus ou Herpes. Onchocercose (en pays tropicaux). 
Interet des ponctions endoculaires pour polymerasg chain reaction (PCR), qui 
constitue un tres puissant outil diagnostic. 

2. Uveites posterieures en foyer chorioretinien : k^oxoplasmose est la cause 
principale (50 % des cas). 




TOXOPLASMOSE OCULAIP.c 

wstes intraretiniens, constitues in utero 
se reactivant pendant l’adolescence 


Liee le plus souvent a la presence d< 
(Toxoplasmose congenitale, voir p. 1 
ou l’age adulte. Possible, mais 
acquise de l’adulte immunoc 



Jus rarement lors d’une toxoplasmose 
fou surtout immunodeficient. 


Diagnostic 

1. Peut rester totalement meconnu lorsque le foyer est a distance de 
la region maculaire. 

2. Baisse d’acuite visuelle sur un oeil blanc, calme, totalement indo- 
lore, lorsque le foyer est proche de la region maculaire, ou du nerf 
optique. 

3. Examen du fond d’oeil : taches blanches, legerement saillantes sur 
la retine. 

4. L’evolution se fait par la cicatrisation du foyer en un a deux mois. 
Les sequelles, en fonction du siege par rapport a la macula, peuvent etre 
graves : scotome central definitif. Les recidives sont tres frequentes. 


Explorations 

Le diagnostic formel est apporte par l’etude du rapport entre anti- 
corps anti-toxoplasmose de l’humeur aqueuse et du serum, voir par 
polymerase chain reaction (PCR). 

Traitement 

Association de deux anti-parasitaires : sulf amide (sulfadiazine), pyrime- 
thamine, azithromycine, sulfamethoxazole-trimethoprime. Les corticoides 
generaux, uniquement apres traitement antiparasitaire, permettent de 
diminuer 1’inflammation vitreenne et l’oedeme retinien. 
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CATARACTE 

Opacification du cristallin. On distingue plusieurs types de cataractes : 

1. Liee a Page, vers 75-80 ans. Elle represente 1’immense majorite des cas. 

2. Myopique, liee a de tres fortes myopies superieures a 10 dioptries, vers 
50-60 ans. 

3. Metabolique : diabete, cataracte parathyreoprive, galactosemie du nour- 
risson. 

4. Acquise apres un traumatisme oculaire, une affection oculaire grave (decol- 
lement de retine, uveite chronique, chirurgie du vitre). 

5. Iatrogene : corticotherapie prolongee (locale [2 gouttes/j pendant 1 an] 
generate [plus de 0,3 mg/kg pendant 1 an]), radiotherapie de l’orbite. 

6. Congenitale, isolee ou associee a d’autres malformations oculaires ou 
cardiaques en particulier. 

Diagnostic 

Baisse d’acuite visuelle lente (plus de loin que de pres), perte de la 
vision des contrastes, eblouissement, diplopie monoculaire. A l’aide de 
Fophtalmoscope, il est difficile d’eclairer la retine qui est vue a travers 
un brouillard. Si la cataracte est totale, la pupille est brune, voire 
blanche (signe encore plus net en dilatant la pupille). 

Traitement • 

Uniquement chirurgical : aucun traitemerijt medical, local ou general 
n’est efficace. L’intervention est indiquee chaque fois que la gene fonc- 
tionnelle est incompatible avec une viq normale. Le geste chirurgical 
est actuellement effectue en ambulatoire, sous anesthesie locale par 
injection peri-oculaire ou par un simple collyre. A travers une ouverture 
corneenne de 2 a 3 ml, l’enveloppe du cristallin est ouverte ; le contenu 
du cristallin est emulsive par ultrasons, puis aspire. Un cristallin artifi- 
ciel souple ou a memoire de forme est loge dans l’enveloppe. La puis- 
sance dioptrique de I’implant est calculee par echographie biometrique 
preoperatoire. La tolerance de ces implants a long terme semble tres 
bonne (recul de 30 ans pour certains materiaux). 

La recuperation de Facuite et du champ visuel est excellente, les 
complications tres rares (1 % des cas) : infection, hemorragie, rejet 
d’implant, decollement de retine, oedeme maculaire ou corneen. La cap- 
sule cristallinienne (enveloppe) laissee en place s’epaissit avec le 
temps (en 1 a 10 ans), et secondairement, une ouverture capsulaire par 
laser YAG a la lampe a fente est necessaire. 

GLAUCOME 

Cause frequente de cecite. Le plus souvent primitif et de cause indeterminee 
(facteur familial). Parfois secondaire a un traumatisme, une uveite, une hemor- 
ragie, ou une tumeur intra-oculaire. Parfois congenital, volontiers bilateral, sou- 
vent rebelle au traitement. Distinguer les formes a angle ferme et celles a angle 
ouvert. 

I. GLAUCOME AIGU A ANGLE FERME 

Urgence ophtalmologique. Maladie conditionnee par une anomalie anatomique 
souvent bilaterale de Tangle irido-corneen, beaucoup trop etroit, et dont la ferme- 
ture declenche la crise, qui elle est le plus souvent unilaterale. 

Attention ! N’importe quel mydriatique instille dans un ceil ayant un angle irido- 
corneen susceptible de se fermer peut declencher une crise de glaucome aigu, de 
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meme que les traitements generaux atropiniques (atropine, antispasmodiques, 
antidepresseurs tricycliques, certains bronchodilatateurs...). 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La douleur oculaire et orbitaire tres intense, irradiant a l’hemi- 
crane, souvent accompagnee de nausees. 

2. L’oeil rouge, la cornee trouble, la chambre anterieure peu pro- 
fonde, la pupille en mydriase areflexique, mal visible a travers une 
cornee trouble ; le fond d’oeil n’est pas visible. 

3. La perte de la vision de l’oeil percevant a peine la lumiere a travers 
un brouillard tres dense. 

4. L’elevation de la tension oculaire constatee par la palpation bidigi- 
tale par comparaison avec le cote oppose, et confirmee par la tonome- 
trie en lampe a fente ; normalement inferieure a 20 mmHg, elle peut 
atteindre 60 a 80 mmHg pendant la crise. 

5. La fermeture de Tangle irido-corneen a la gonioscopie pratiquee a 
Taide de la lampe a fente et d’un verre a trois miroirs. 


Principales complications 

1. Atrophie optique et cecite si la tension n’^st pas ramenee a la nor- 
male dans les heures qui suivent le debut de la/tose. 

2. Risque de glaucome aigu controlateral. 

Traitement 

1. Injection IV de 500 mg d’acetazol^nfidl f 15 minutes plus tard, ins- 
tillation toutes les 10 minutes de collyreljda pilocarpine a 2 % dans l’oeil 
malade jusqu’a obtention du myosis salvateur (qui survient en general 
dans Theure qui suit) ; pum. pilocarpine toutes les 4 heures dans les 
deux yeux et acetazolamide per-os. 

2. En cas d’echec, perfusion de mannitol en milieu hospitalier. 

3. Au decours de la crise, la tension s’etant normalisee, tres vite une 
intervention chirurgicale ou plus souvent par laser, bilaterale, est rea- 
lisee : un petit trou dans Tiris equilibre la pression entre avant et arriere 
de Tiris, et permet alors d’agrandir Tangle irido-corneen. 


II. GLAUCOME CHRONIQUE A ANGLE OUVERT 

Quatre-vingts fois plus frequent que le precedent. L’existence d’un glaucome 
chronique a angle ouvert ne contre-indique en aucun cas Temploi des medica- 
ments atropiniques par voie locale ou generate, car il n’y a aucun risque de crise 
aigue par fermeture de Tangle qui est large et done ouvert. 


Diagnostic 

Difficile en raison de sa latence : le globe oculaire garde un aspect 
normal. 

Base sur : 

1. L’augmentation de la tension oculaire, moins marquee que dans le 
glaucome aigu, toujours verifiee au tonometre (pratiquer une courbe de 
tension pour determiner a quelles heures du jour ou de la nuit, la ten- 
sion est la plus perturbee) ; cette tension oculaire glaucomateuse 
oscille entre 20 et 30 mmHg en moyenne. 

2. Les troubles visuels : Thypertonie oculaire altere le champ visuel 
paracentral, Tacuite visuelle est conservee au debut. Le trouble n’est 
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ressenti par le patient que lorsque Talteration du champ visuel 
approche le point de fixation, ce qui correspond a un stade deja avance. 
C’est dire 1’importance de la prise systematique de la tension oculaire 
a partir de 40 ans. 

3. L’alteration de la papille au fond d’oeil qui est a la fois atrophiee et 
excavee (signe precoce, alors que le champ visuel n’est encore que peu 
ou pas perturbe). 

4. L’examen de Tangle irido-corneen qui est ouvert, non susceptible 
de se fermer. 

Principales complications 

Atrophie optique progressive avec alteration grave du champ visuel 
allant jusqu’a la cecite, le plus souvent bilaterale. 

Traitement 

1. Medical : 

a) collyres (voir p. 104) en mono-, bi- ou tritherapie : inhibiteurs de 
l’anhydrase carbonique (dorzolamide), analogues des prostaglandines 
(risque de coloration marron des iris clairs), et plus rarement pilocar- 
pine, alpha-adrenergique presynaptique (brimonidine), adrenaline. Les 
betabloquants sont moins utilises en raison de leurs effets generaux 
indesirables (asthme, bradycardie) ; 

b) par voie generate : acetazolamide 2$(f a 500 mg/j associe a du 
potassium (attention aux risques d’alcalose et de lithiase renale) ; 

c) une ou deux seances de laser dans Tangle irido-corneen permettent 
dans 50 % des cas de normaliser la tension oculaire pendant plusieurs 
annees avec, ou plus rarement sans Taide de traitement medical. 

2. Chirurgical : en cas d’eehet: du traitement medical et du laser, tra- 
beculectomie ou sctereqforftie (interventions fistulisantes visant a per- 
mettre l’evacuation de Thumeur aqueuse hors de Toeil, sous la 
conjonctive). Resultats inconstants, non perennes, et complications. 

DECOLLEMENT DE RETINE 

Clivage entre les deux feuillets de la retine. Principales causes : le plus souvent 
primitif, secondaire a une dechirure idiopathique de retine, souvent sur des yeux 
myopes, ou apres traumatisme, intervention chirurgicale (surtout cataracte). 
Ailleurs decollement sans dechirure : retinopathies proliferates (diabetique, dre- 
panocytaire), tumeur, inflammation de la retine ou de la choroide. 

Diagnostic 

Base sur : 

1. La perte d’un secteur de champ visuel, sous forme d’un voile qui 
s’etend rapidement ; Tacuite visuelle est conservee tant que la macula 
n’est pas soulevee. 

2. L’examen du fond d’oeil (apres dilatation maximale). La lueur 
pupillaire n’est pas uniformement orangee mais grisatre dans les sec- 
teurs ou la retine est decollee. L’ophtalmoscopie et Texamen au verre 
a trois miroirs montrent la poche de soulevement retinien, et les dechi- 
rures (a Torigine d’un decollement idiopathique, post-traumatique) ou 
les tractions des retinopathies proliferantes. Ailleurs, presence d’une 
tumeur ou d’une inflammation causale. 
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Principales complications 

Perte definitive de la vision en l’absence de traitement, risques de 
cataracte, de glaucome ou d’atrophie du globe a long terme. 


Traitement 

1. Uniquement chirurgical en cas de decollement avere, idiopathique ou 
post-traumatique, ou par retinopathie. II vise a obturer les dechirures de 
la retine le plus souvent sous anesthesie loco-regionale : indentation scle- 
rale (par eponge ou sangle de silicone), cryo-application sclerale visant a 
obtenir une cicatrice adherente entre les deux feuillets, vitrectomie au 
microscope (pour supprimer les tractions vitreennes), injection endocu- 
laire de gaz expansible ou, dans les formes severes, d’huile de silicone. Des 
recidives sont possibles, necessitant des interventions iteratives pour 
obtenir la guerison. Les echecs ne sont pas rares. 

2. Traitement preventif : l’examen systematique au verre a trois 
miroirs de tout myope, de tout opere de cataracte, de tout oeil trauma- 
tise, de tout patient se plaignant de mouches volantes, de phosphenes, 
d’eclairs, permet de deceler les dechirures retiniennes avant qu’elles 
n’aient entrame le decollement de la retine. A ce stade de dechirures 
sur retine a plat, un traitement ambulatoire par photocoagulation au 
laser a l’argon permet d’encercler les dechirures et d’eviter le decolle- 
ment de la retine dans 1’immense majorite des cas. 



DEGENERESCENCE MACULAIRE LIEE A L’AGE 

Frequence : 2 a 5 % apres 70 ans. Cause iiicbtihue. Facteurs de risque identifies : 
hypertension arterielle, tabagisme, exppsitioiWux rayonnements ultra-violets, inci- 
dence familiale. Bilaterale, elle altere la vision centrale (lecture, details), mais pas 
la vision peripherique (vision des contours et silhouettes conservee). 

I. FORME ATROPHIQUE DITE SECHE 

La plus frequente (80 % des cas). Marquee par une disparition progressive en 
quelques annees des cellules maculaires. 


Diagnostic 

1. Baisse lentement progressive et importante de l’acuite visuelle 
centrale avec deformation des lignes imprimees. 

2. L’examen du fond d’oeil montre une plage centrale decoloree, liee 
a I’atrophie maculaire, parfois secondaire a des depots (drusen). 


Traitement 

Absence de tout traitement curatif. Certains carotenoi'des (luteine, 
xanthine) pourraient la ralentir. Un espoir : les cellules souches. 

II. FORME NEOVASCULAIRE DITE HUMIDE 

Plus rare (20 % des cas). Marquee par la formation de depots retiniens (drusen) 
augmentant progressivement en taille et en nombre, puis par l’apparition d’une 
neovascularisation d’origine choroi'dienne, menapant d’cedeme et d’hemorragies 
maculaires (encore appelee a ce stade : forme humide). 

Diagnostic 

La baisse de l’acuite visuelle est longtemps limitee, les lignes sont 
gondolees. L’examen du fond d’oeil, la tomographie optique en lumiere 
laser coherente, 1’angiographie (fluoresceine et vert d’indocyanine) 
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permettent de deceler l’apparition et l’extension de la neovascularisa- 
tion, avant qu’elle ne saigne. 

Traitement 

Les neovaisseaux sont photocoagules par laser s’ils ne siegent pas au 
centre de la macula. Les lesions centro-maculaires sont difficiles a 
traiter : le laser est trop destructeur. La phototherapie laser guidee par 
un produit de contraste (verteporphine intraveineuse) permet en plu- 
sieurs seances une coagulation, helas souvent atrophiante. Les injections 
intravitreennes d’anticorps monoclonaux anti-facteurs de croissance 
endotheliaux permettent une regresssion d’un a quelques mois, doivent 
etre repetees, mais n’evitent pas toujours l’atrophie finale. 

RETINOPATHIE DIABETIQUE 

Elle survient au cours du diabete insulino- ou non insulinodependant. Actuelle- 
ment, apres 10 ans de diabete, un patient sur deux est atteint d’une retinopathie 
bilaterale. Le mauvais controle de l’equilibre glycemique augmente considerable- 
ment la frequence des retinopathies et leur gravite, d’ou 1’interet du depistage pre- 
coce du diabete et de la retinopathie chez tout patient diabetique, ainsi que d’une 
equilibration des plus rigoureuses du diabete tout au long de la vie. 

• 

Diagnostic 

Longtemps asymptomatique, elle doit dofic etre depistee par un 
examen du fond d’oeil ou une retinographie annuels. 

1. La retinopathie non proliferante associe a des degres divers : 

a) des micro-anevrismes retiniens (petits points rouges arrondis 
visibles a l’ophtalmoscope)^ L’ang iographie IV a la fluoresceine decele 
les plus petits et les fuj^e ^tPo ^d^me qu’ils occasionnent ; 

b) des dilatations citoil lairds qui ne sont visibles qu’en angiographie, 
ainsi que des petits territoires de non-perfusion capillaire, volontiers 
marques par un nodule cotonneux ; 

c) des hemorragies punctiformes ou en flammeches ; 

d) un oedeme retinien issu des micro-anevrismes et des capillaires 
dilates. II altere la vision quand il se propage vers le centre maculaire. 
S’il dure (> 6 mois), il detruit les cellules maculaires ; 

e) des exsudats durs qui apparaissent la ou Toedeme est important 
et durable. Ils risquent de detruire la macula s’ils l’atteignent. 

2. La retinopathie devient proliferante lorsque l’ischemie occupe des 
secteurs retiniens confluents et etendus. Elle entrame une proliferation 
gliovasculaire envahissant le vitre par de grands voiles qui y provo- 
quent des hemorragies, des decollements de retine par traction. Elle 
menace alors de cecite complete. 

Traitement 

1. La photocoagulation au laser argon ou diode vise a detruire les 
zones de fuite (microanevrismes, capillaires pathologiques) pour faire 
regresser cedemes et exsudats, et les zones d’ischemie pour faire 
regresser ou prevenir les neovaisseaux. 

2. Les cryoapplications sous anesthesie locale sont utilisees quand le 
laser ne passe plus a travers les milieux opaques (cataracte, ou surtout 
vitre hemorragique d’une retinite proliferante). 
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3. La chirurgie endoculaire (vitrectomie, coagulation endo-oculaire, 
section des proliferations) est reservee aux retinopathies proliferates 
ayant saigne dans le vitre ou qui menacent de decoller la retine. 

RETINOPATHIE HYPERTENSIVE 

L’hypertension arterielle est responsable de deux types de retinopathie selon 
qu’elle survient chez un sujet aux arteres anterieurement saines, ou chez un sujet 
age porteur d’arteriosclerose. 

Diagnostic 

1. Chez le sujet jeune : 

a) le premier signe est le retrecissement du calibre arteriel qui peut 
etre segmentaire et focal, ou porter sur tout l’arbre arteriel ; 

b) puis surviennent les signes de decompensation : nodules coton- 
neux (dysoriques) temoins de necrose fibrinoi'de des arterioles preca- 
pillaires (petits exsudats superficiels blancs, cotonneux), hemorragies 
en flammeches, decompensation oedemateuse avec apparition d’exsu- 
dats durs, le plus souvent en etoile maculaire ; survient alors une baisse 
d’acuite visuelle ; 

c) a un stade plus evolue, oedeme papillaire, le plus souvent congestif, 
qui doit toujours faire craindre la survenue d’une&ncephalopathie hyper- 
tensive. La tension de l’artere centrale de la retine (TACR) diastolique 
(normale = 40 cm d’eau.) est tres elevee. Dans certains cas, des signes 
d’ischemie choroidienne apparaissent : liqHuJes d’Elschnig, voire decol- 
lement de retine transudatif (plus fregOeqt en cas d’eclampsie). 

Seul le controle de Thypertensi^^terielle peut amender la retino- 
pathie ; l’arbre arteriel restera retted Exsudats, hemorragies, oedeme 
papillaire disparaissent totalement, s’accompagnant d’une recupera- 
tion visuelle. 

2. Chez le sujet age : l’arbre arteriel sclereux ne peut se retrecir, ou 
alors que de fa^on tres focalisee. En revanche, les signes du croisement 
arterioveineux sont nets (l’artere retinienne ecrase la veine sous- 
jacente au niveau de leur croisement, ralentit le courant veineux, et 
peut entramer une thrombose veineuse). Les hemorragies en flam- 
meches sont frequentes. L’cedeme et les exsudats sont rares. La encore, 
la mesure de la tension de l’artere centrale de la retine confirme le dia- 
gnostic dans les cas douteux. 

RETINOPATHIES MEDICAMENTEUSES 

Observees surtout avec les antipaludeens de synthese. 

Diagnostic 

1. Maculopathie avec images angiographiques typiques en oeil-de- 
boeuf. 

2. L’electroretinogramme couple a Telectro-oculogramme permet de 
decouvrir les signes electriques, avant l’apparition de la baisse d’acuite 
visuelle, qui n’est pas toujours reversible a l’arret du traitement. Sur- 
veiller la vision des couleurs et le champ visuel central. 

3. Retinopathie cristalline au tamoxifene, a la canthaxantine, a l’inter- 
feron alpha. 
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CEDEME PAPILLAIRE PAR HYPERTENSION 
INTRACRANIENNE 

CEdeme pur, isole, longtemps sans retentissement fonctionnel, ni sur l’acuite 
visuelle, ni sur le champ visuel (sauf augmentation de la tache aveugle). Bilateral, 
d’apparition retardee par rapport a 1’hypertension intracranienne, evolue en 
1’ absence de traitement etiologique vers une atrophie optique et la cecite. II contre- 
indique la pratique d’une ponction lombaire. II regresse completement avec la cure 
de Thypertension intracranienne, lorsqu’elle survient avant le stade d’atrophie. 

Diagnostic 

Ophtalmoscopique : la papille a des bords flous, saillants, avec 
coude des vaisseaux, volontiers entoures d’hemorragies peri-papil- 
laires. 


NEUROPATHIES OPTIQUES INFLAMMATOIRES 

Ces lesions sont volontiers unilaterales, parfois bilaterales. Elies peuvent etre 
liees a une sclerose en plaques, une infection meningee, une maladie virale 
(oreillons, rougeole, grippe), une vaccination, une maladie de Lyme. 


Diagnostic 

1. Douleurs retro-oculaires a la mobilisation du globe, avec retentis- 
sement majeur sur le champ visuel et [’acute visuelle (frequence d’un 
grand scotome central intense). '' 

jtrfedede 


2. Au fond d’oeil, la papille pei 
en cas de sclerose en plaque; 



demateuse, ou normale surtout 
fte optique retrobulbaire). 


NEUROPATH IE OPTIQUE ISCHEMIQUE 


Les causes les plus frequentes d’ischemie aigue sont les accidents emboliques 
(stenose carotidienne, cardiopathie emboligene), la maladie de Horton. Les formes 
chroniques sont liees a l’atherosclerose et la syphilis tertiaire. 


Diagnostic 

Gros deficit fasciculaire aigu au champ visuel, avec baisse d’acuite 
visuelle en rapport. Au fond d’oeil : cedeme papillaire blanc ischemique, 
tres caracteristique. Lorsque toute la papille est touchee, l’oeil est 
aveugle. 


NEUROPATHIES OPTIQUES TOXIQUES 
ET METABOLIQUES 

Principaux toxiques incrimines : alcool, tabac, ethambutol, cilcool methylique, 
derives du benzene, plomb. Causes metaboliques (rares) : carence en vitamine D, 
diabete, troubles endocriniens de la grossesse, de la lactation. 

Diagnostic 

Le deficit est bilateral, symetrique et touche surtout le champ visuel 
central. La vision des couleurs est tres perturbee. La papille est le plus 
souvent normale au debut, pour devenir atrophique au bout d’un mois. 
L’evolution est le plus souvent favorable (guerison lors du sevrage). 
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NEUROPATHIES OPTIQUES COMPRESSIVES 
OU INFILTRANTES 

Compression par une tumeur frontale, une tumeur orbitaire (meningiome du 
nerf optique, metastases orbitaires, lymphangiome), ou infiltration par un gliome 
du nerf optique, en particulier chez l’enfant (neurofibromatose). 


HETEROPHORIE 

Lorsque l’equilibre musculaire oculomoteur est parfait, les axes visuels des 
deux yeux sont diriges sur le meme objet, la fixation binoculaire peut etre main- 
tenue sans effort, quelle que soit la distance du point fixe : c’est l’orthophorie. Mais 
parfois, les yeux sont maintenus sur le point fixe par un effort de fusion : il y a 
heterophorie, corrigee par le « reflexe de fusion ». 

Diagnostic 

1. Cephalees diffuses, diplopie passagere, tout signe augmentant en 
fin de journee ou a la fatigue. 

2. A l’examen, les yeux du patients fixant un objet, on couvre et 
decouvre alternativement un oeil ; si l’un des deux yeux devie, il y a 
heterophorie ou strabisme. 


Traitement 

1. Correction d’un vice de refraction souvent 

2. Exercices orthoptiques. 


ent caus 


ause de l’heterophorie. 


STRABISME CONCORDANT 

Le plus souvent idiopathique. Divergent, ou plus souvent convergent, ce stra- 
bisme ne s’accompagne pas de diplopi^, le sujet (le plus souvent un enfant) neu- 
tralise l’image transmise par 1’oeiL dAvie, tSu neutralise alternativement 1’image de 
chaque oeil. Cette neutralisation peut entramer une baisse profonde de l’acuite 
visuelle de l’oeil neutralise (amblyppie qu’il faut reeduquer). 

Diagnostic 

1. Base sur : 


a) la deviation d’un globe par rapport a l’autre, demeurant a peu pres 
constante dans les diverses positions du regard ; 

b) l’absence plus ou moins complete de vision binoculaire. 

Attention ! Si c’est toujours le meme oeil qui fixe, l’autre est probable- 

ment tres amblyope. 

2. Toute constatation de strabisme conduira a un examen ophtalmo- 
logique detaille visant a eliminer une cause organique, heureusement 
rare du strabisme (anomalie congenitale, cataracte operable, tumeur, 
en particulier retinoblastome). 


Traitement 

1. Le traitement optique doit apporter une correction totale des ano- 
malies de la refraction apres examen sous atropine ou collyre Skiacol. 
Aux verres de lunettes peuvent etre associes des verres prismatiques 
qui devient l’image et compensent la deviation du globe oculaire, ou 
des verres partiellement obturants. 

2. Le traitement orthoptique lutte contre l’amblyopie (par penalisa- 
tion optique du bon oeil), vise a retablir la vision binoculaire, ce qui 
permet souvent de corriger une deviation moderee. 
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3. Le traitement chirurgical se propose de retablir le parallelisme des 
axes oculaires trop devies. II sera complete en post-operatoire par un 
traitement orthoptique. II faut operer tot, entre 3 et 7 ans, pour esperer 
retrouver une vision binoculaire. Si l’on opere plus tard, le benefice 
sera essentiellement esthetique. 


STRABISME PARALYTIQUE 


Diagnostic 

Base sur : 

1. La deviation d’un globe par rapport a l’autre varie dans les 
diverses positions du regard : elle est maximale quand le sujet regarde 
du cote du muscle paralyse. 

2. Une diplopie majeure accusee par le malade. 

T raitement 

1. Etiologique quand il est possible. 

2. Symptomatique avec suppression de la diplopie par : 

a) port d’un verre opaque sur l’ceil le moins bon ; 

b) retablissement de la vision binoculaire a l’aide de verres prisma- 

tiques et de reeducr* ; ~~ • 

c) traitement chii 



apres 6 mois ou 1 an. 



Stomatologie 

par H. Szpirglas et S. Haddad-Roche 


DENTITION ET DENTURE 

La dentition est la formation et l’eruption des dents. La denture constitue 
l’arcade dentaire permanente ou definitive. Elle comprend 32 dents. 


I. DENTS TEMPORAIRES 

Syn : dents de lait. Font leur eruption entre 6 et 30 mois, a raison d’un groupe 
de dents tous les 2 mois, d’abord les incisives centrales du bas. La denture tem- 
poraire (dents de lait) est complete a 2 ans et comprend 20 dents. 

La poussee dentaire peut etre douloureuse et justifier la prescription d’antal- 
giques mineurs (paracetamol) ; on peut observer une inflammation gingivale et 
quelquefois un kyste pre-eruptif violace. II ne faut pas imputer trop facilement un 
episode infectieux ou febrile du nourrisson a uqte poussee dentaire : le risque est 
de negliger une otite ou une infection profonde. ^ 

II. DENTS PERMANENTES 

Les 28 premieres dents font leur eruptfom entre 6 et 12 ans. 

L’eruption des quatre dents de sagesse entre 18 et 25 ans peut se compliquer 
d’accidents inflammatoires ou infectigibt ieqjlus souvent benins (pericoronarites) ; 
ils sont accompagnes d’otalgies tr<§mpeuses. 

TROUBLES DE LA^NTITION 

Peuvent porter sur le nombre, la forme, la teinte ou la disposition des dents. 

1. Agenesie dentaire. Banale pour l’incisive laterale superieure et les dents de 
sagesse. L’agenesie multiple voire totale (anodontie) est un element de plusieurs 
syndromes polymalformatifs. 

2. Dents surnumeraires. Souvent conoides et de petite taille (grain de riz). 

3. Dysplasie de Capdepont. Syn : dentine opalescente hereditaire. La plus 
commune des dentinogeneses imparfaites : la dentine s’use rapidement pouvant 
entramer la disparition de la couronne. 

4. Dyschromies dentaires : 

a) superficielles : enduits tabagiques, tartre, the sont elimines par le detartrage 
et le polissage. Chez l’enfant des enduits noiratres peuvent etre observes attribues 
a des productions bacteriennes ; 

b) dans la masse de l’email (taches blanches dystrophiques) ou dans la masse 
de la dentine : colorations professionnelles par le cadmium, le fer, le cuivre, dents 
roses des suffusions hemorragiques, dents mortifiees grises ou jaune brun ; dents 
jaunes des tetracyclines. 


MALOCCLUSIONS 
ET MALPOSITIONS DENTAIRES 

Syn : deformations des arcades dentaires. L’analyse des lesions et leur prise en 
charge therapeutique sont du domaine specialise de l’orthodontiste. 

Diagnostic 

Base sur les rapports d’occlusion des premieres molaires perma- 
nentes dans le sens antero-posterieur, complete par la description des 
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rapports d’occlusion au niveau des canines permanentes et des inci- 
sives centrales (entre 6 et 12 ans, mais aussi chez l’adulte). 

Principals varieties 

1. Prognathie mandibulaire : l’articule est inverse et les incisives supe- 
rieures sont en retrait des incisives inferieures ; diagnostic possible des 
2 ans. 

2. Articule bout a bout: les incisives entrent en contact par leurs 
bords libres. 

3. Laterognathie : deviation laterale plus ou moins importante de la 
pointe du menton par asymetrie de l’os mandibulaire, hypertrophie ou 
atrophie d’un segment mandibulaire, souvent un condyle. 

4. Retrognathie : le decalage des maxillaires donne un aspect de petit 
menton. 

5. Dysharmonie dento-maxillaire : disproportion entre la taille des 
dents et les dimensions des bases maxillaires avec manque de place 
pour les dents sur les arcades. Indication d’ablation d’un germe den- 
taire ou germectomie au niveau des premolaires (vers 10/11 ans) ou 
des dents de sagesse en fin de traitement orthodontique. 

6. Beance : espace entre deux groupes denta|res antagonistes lors de 
l’occlusion. Elle peut etre de cause dentaire, alv&qlaire ou osseuse ; la 
persistance d’une deglutition infantile avec interposition de la langue 
entre les arcades dentaires est souvent responsable de beance incisive. 
Traitement par reeducation linguale. 

7. Diasteme : espace entre deux d^tsk Wisines. Normal pour la den- 
ture lacteale. Le diasteme inter-inei.§if est souvent du a l’insertion du 
frein labial, repli muqueux ou fibromuqueux reliant la levre a la gencive. 
Le traitement est chirurgical (frenectomie entre 7 et 10 ans). La frenec- 
tomie du frein lingual enla'ela fa^e ventrale de la langue et le plancher 
buccal, est indiquee dans le cas des freins courts ou hypertrophies, 
entraTnant une gene fonctionnelle chez les nouveau-nes (ankyloglossie). 

CARIE DENTAIRE 

Processus infectieux favorise par la mauvaise hygiene buccale, les etats patho- 
logiques debilitants, les erreurs alimentaires, sucres mous et collants, tout ce qui 
participe a la constitution et a la permanence de la plaque dentaire. 

Diagnostic 

1. L’atteinte carieuse superficielle limitee a l’epaisseur de l’email 
debute au fond des sillons occlusaux et peut beneficier d’une obtura- 
tion prophylactique. 

2. La carie de la dentine ou ivoire, plus profonde, est revelee par une 
sensibilite au chaud, au froid, au sucre. 

3. L’atteinte pulpaire aigue ou pulpite occasionne des douleurs 
intenses (rage de dent), enfin la pulpite chronique aboutit a la necrose 
pulpaire, point de depart des infections d’origine dentaire. 

Traitement 

1. Prophylactique : complementation en fluor (voir Fluoroprophy- 
laxie dentaire, p. 164), des le premier biberon du nourrisson et jusqu’a 
1’institution d’un brossage correct pour eliminer la plaque dentaire, de 
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preference avec un dentifrice fluore ; il se poursuit par le respect de 
l’hygiene alimentaire. 

2. Curatif avec ou sans soin de la pulpe : excision des tissus durs 
caries et leur remplacement par une obturation dentaire, amalgame 
(utilisation restreinte pour limiter la pollution par le mercure), ciments, 
materiaux composites, incrustations metalliques (inlay). Les couronnes 
prothetiques servent a la reconstitution des dents tres delabrees. 

3. La devitalisation (ou pulpectomie) est indiquee dans les caries 
profondes avec atteinte pulpaire. Elle supprime apres necrose 
chimique, ou sous anesthesie locale, la pulpe dentaire coronaire et radi- 
culaire. Elle est suivie de l’obturation canalaire par une pate antisep- 
tique permanente. En cas de mortification et d’infection pulpaire, la 
trepanation de la couronne avec ouverture de la chambre pulpaire 
suffit a calmer la douleur ; mais elle doit etre suivie de la disinfection 
des canaux et de l’obturation radiculaire. 


TRAUMATISM ES DENTAIRES 

Les incisives et les canines sont les plus exposees. Le traumatisme peut aller 
de la fracture coronaire ou radiculaire avec fracture de l’os alveolaire a l’expulsion 
complete de la dent, quelquefois a son ingression totale dans l’os soutenant la 
dent. — 


I. FRACTURES DENTAIRES 

1. Fractures coronaires. La fracture peiit ^artielle sans mise a nu de la pulpe. 

La dent est douloureuse, sensible au froid et au chaud. Le traitement consiste en 
une reconstitution coronaire avec -tine surveillance de la vitalite pulpaire. Lorsque 
la fracture interesse la pulpe, le traitement radiculaire avec obturation canalaire 
s’impose. A 

2. Fractures radiculaifes. Le cliche retro-alveolaire precise le siege du trait de 
fracture : s’il passe par le tie%^cervical, la conservation dentaire est possible apres 
pulpectomie et traitement canalaire ; s’il passe par le tiers moyen ou apical, la dent 
est a extraire. Un implant sera envisageable. 


II. LUXATIONS DENTAIRES 

1 . Luxation partielle. La dent est mobile dans son alveole mais reste sur l’arcade. 
L’examen radiographique revele un elargissement desmodontal important. Une 
contention a l’aide d’attelles collees ou de ligatures metalliques est suffisante. 

2. Luxation complete. La dent est totalement expulsee de son alveole, quelques 
fois retrouvee dans le caniveau. Elle doit etre conservee dans un milieu humide 
(serum physiologique ou meme la bouche du patient) pour une reimplantation qui 
doit se faire le plus rapidement possible. Une pulpectomie est realisee et la conten- 
tion de la dent reimplantee se fait par une attelle ou des fils d’acier. 


GINGIVITES ET PARODONTOSE 

Affections des tissus de soutien de la dent : gencive, desmodonte (ligament 
alveolo-dentaire fixant la dent a l’os alveolaire) et os alveolaire. 

Diagnostic 

1. Gingivite ou inflammation gingiuale. (Edeme avec disparition de 
l’aspect granite, rougeur, saignement, quelquefois ulceration et necrose. 
Cause locale au collet d’une ou plusieurs dents : irritation mecanique 
(couronne, crochet de prothese, obturation debordante), septique, due 
a la presence de tartre ; cause generate (grossesse, diabete), elle est 
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alors plus diffuse. Elle peut aussi participer a des infections virales ou 
bacteriennes de toute la cavite buccale, gingivo-stomatites favorisees 
par rimmunodepression (leucemies, SIDA). 

2. Desmodontite. Syn : arthrite dentaire. Consequence de l’infection 
gingivale puis parodontale ou de l’infection periapicale par voie pul- 
paire. Elle se traduit par l’impression de « dent longue » avec contact 
premature douloureux ; la douleur est exacerbee par la chaleur, calmee 
par le froid et retrouvee a l’examen par la percussion de la dent avec 
un manche d’instrument. 

3. Poche parodontale. Perte de l’attache epitheliale de la gencive sur 
la dent. Aboutit a la destruction osseuse, ou alveolyse. 


Traitement 

1. Dans la gingivite inflammatoire, le meilleur traitement est pre- 
vents : supprimer le tartre, equilibrer l’occlusion intercuspidienne et 
aligner les dents. On prescrit des topiques antiseptiques (Pyralvex, 
Pansoral). 

2. L’acces aux surfaces radiculaires avec curetage des poches peut 
necessiter la levee d’un lambeau gingival (chirurgie parodontale). 


3. Les gingivo-stomatites necrotiques justifient un traitement antibio- 
tique (association Rodogyl Birodogyl). 


INFECTIONS DENTAIRES 


Petit abces gingival chez l’enfant (3 S^S alts). 
nique d’une dent temporaire mortifLee. Un: t; 
pulpaire entraTne la guerison etfpfeuli 

II. PERICORONARITE 


I. PARULIE 


Peut compliquer l’infection chro- 
ampon antiseptique dans la chambre 
ter une extraction prematuree. 


Infection du sac pericoronaire d’une dent de sagesse chez l’adulte jeune 
(20 ans). L’application de topiques antiseptiques (Pyralvex) peut suffire a guerir la 
premiere poussee. Des antibiotiques sont necessaires en cas de rechute. L’extrac- 
tion de la dent est indiquee en cas de retention par manque de place sur T arcade. 


III. GRANULOME 

Infection dentaire chronique longtemps indolore. Le diagnostic est alors une 
decouverte radiologique. Certains granulomes peuvent constituer des kystes api- 
caux dont le volume augmente lentement. Le traitement canalaire avec ou sans 
resection apicale permet la guerison et d’eviter l’extraction. L’echec ou l’absence 
de traitement est sanctionne par P abces dentaire qui souffle le perioste en regard 
de la dent et peut se fistuliser spontanement a la gencive. 

/V. CELLULITE OU PHLEGMON PERIMAXILLAIRE 

Peut compliquer l’abces avec tumefaction des parties molles, douleur intense 
et fievre. Extraction de la dent et l’antibiotherapie, mais le drainage chirurgical 
s’impose si 1’evolution n’est pas rapidement favorable. Les anti-inflammatoires 
sont a proscrire, en l’absence d’une antibiotherapie efficace, en raison du risque 
de diffusion de l’infection. 


V. PHLEGMON DU PLANCHER BUCCAL 

Syn : angine de Ludwig. Complique l’infection des dents inferieures. Le dia- 
gnostic est base sur : un gonflement indure sous-mental et pelvi-buccal ; une 
langue difficilement mobilisable ; des troubles respiratoires sont possibles (diffu- 
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sion au mediastin). Le traitement repose sur une antibiotherapie et l’extraction de 
la dent causale ; un drainage chirurgical si ces mesures sont insuffisantes. 

VI. OSTEITE DES MAXILLAIRES 

Principales causes : 

1 . Origine hematogene (staphylocoque), possible chez l’enfant mais rare. 

2. Iatrogeniques : radiotherapie cervico-faciale (osteoradionecrose), traitement 
par bisphosphonate (impose des precautions et des traitements codifies pour les 
odontostomatologistes selon que le malade doit debuter un traitement ou que 
celui-ci est deja engage). 

Diagnostic 

1. Tumefaction limitee, juxta-osseuse avec un epaississement perioste, 
la peau en regard est rouge, evoluant vers la fistulisation. On peut noter 
un trismus (siege posterieur), des douleurs et une mobilite dentaire, un 
signe de Vincent (hypoesthesie labio-mentonniere). 

2. Au maxillaire superieur, l’infection des molaires et premolaires 
peut etre responsable de sinusite, en regie unilateral ; l’infection de la 
canine ou de l’incisive laterale peut etre a l’origine de thrombophle- 
bites atteignant le sinus caverneux par la veine angulaire de l’oeil. 


Exploration 

La radiographie montre des remaniements de la trame osseuse avec 
aspect de microgeodes et microcondensations, puis delimitation de 
sequestres devitalises. 


FOYERS INFECTIEUX DENT AIRES 

L’infection dentaire chronique peup^tre responsable de fievre au long cours, 
d’hyperleucocytose isolee ^fsd’infections a distance. Mais meme lorsqu’on 
decouvre des foyers ipfectieux dentaires evolutifs, cette cause ne peut etre 
retenue qu’apres elimination de toutes les autres causes. L’infection focale bucco- 
dentaire serait impliquee da^T 30 % des endocardites et des greffes bacteriennes 
sur protheses valvulaires. Les bacteriemies sont declenchees surtout par les 
gestes d’hygiene bucco-dentaires et detartrages, moins souvent par les extractions 
et actes de petite chirurgie buccale. 

Le role des infections dentaires dans la propagation ou le declenchement 
d’autres manifestations est moins bien etabli. 


Diagnostic 

Repose sur l’inventaire des dents mortifiees et le depistage radiogra- 
phique des granulomes ou kystes peri-apicaux sur un cliche panora- 
mique. 

1. Doivent etre considerees comme saines les dents depulpees, dont 
le traitement radiculaire est radiologiquement parfait, dont le ligament 
peri-radiculaire n’est le siege d’aucun epaississement et qui ne sont pas 
douloureuses. 

2. Seules exceptions : allergie microbienne certaine, evolutive et ne 
pouvant relever d’aucun autre foyer, endocardite rebelle a la therapeu- 
tique ; les implants dentaires qui doivent etre consideres comme des 
foyers infectieux potentiels meme lorsqu’ils sont apparemment bien 
toleres. Ils ouvrent en effet a la flore buccale la sous-muqueuse, le 
perioste ou l’os des maxillaires, et leurs vaisseaux sanguins. Leur 
conservation sera confrontee a l’importance du risque encouru et de la 
qualite de surveillance. 
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Traitement 

1. Prophylactique. Les extractions dentaires, la parodontologie, mais 
aussi les traitements endocanalaires impliquent une antibiotherapie pro- 
phylactique (par une ampicilline sauf contre-indication) commencee 
1 heure avant et poursuivie 6 heures apres chez les sujets a risque, 
essentiellement les sujets ages : valve prothetique, antecedent d’endo- 
cardite infectieuse, cardiopathie congenitale cyanosante non operee ou 
dans les 6 mois suivant l’intervention, transplants cardiaques ayant 
developpe une valvulopathie. La prophylaxie n’est plus indiquee en cas 
de stent coronaire. 

2. Mise en etat de la bouche : s’impose avant chirurgie cardiaque, 
greffe d’organe avec immunosuppression, ou chimiotherapie anticance- 
reuse. Ce temps ne dispense pas d’assurer la continuity ulterieure des 
mesures d’hygiene buccale et la prophylaxie des lesions carieuses et 
parodontales sous peine de voir ruiner les plus spectaculaires succes 
therapeutiques. 

3. Traitement des foyers d’infection : sauvegarder les dents acces- 
sibles a un traitement conservateur et etablir une hierarchie dans la 
probable responsabilite des dents considerees. Conserver des dents 
dont le sacrifice resterait sans resultat therapeutique (role improbable 
dans les rhumatismes inflammatoires, certainq^^fgctions oculaires, les 
allergies). 


tames atte 


LESIONS PRE-CANCEREUSES 
DE LA CAVITE BUCCALE 

Ce sont surtout les keratoses ou maladies blanches de la muqueuse buccale 
dont la surveillance reguliere permet d’instituer un traitement precoce : leucopla- 
sies, lichen plan buccal, papiflomatose orale Floride, mais aussi erythroplasie de 
Queyrat, cheilites glandulaires, kef&toses actiniques des levres (rares en France, 
sont observees chez les montagnards, marins et agriculteurs). 


Traitement 

1. Les lesions a haut risque de malignite a court terme (dysplasies 
severes) sont traitees comme des cancers superficiels avec des marges 
de securite en peripherie et en profondeur : exerese au bistouri, elec- 
trocoagulation, eventuellement sous anesthesie locale. 

2. Lesions moins graves : dysplasie moyenne exerese aux limites de la 
lesion par photocoagulation (laser CO 2 ) ; la cryotherapie est insuffisante, 
les retinoi'des derives de la vitamine A peuvent constituer un traitement 
adjuvant. Une surveillance clinique est necessaire tous les 3 mois. 

3. Dysplasie legere : certaines peuvent disparaTtre spontanement. 
L’exerese est limitee a la lesion. 

Dans tous les cas, une surveillance s’impose au minimum deux fois 
par an. 


LESIONS ROUGES DE LA MUQUEUSE BUCCALE 

Syn : stomatites erythemateuses. Principales causes : 

1. Mycoses aigues ou chroniques (voir Candidose buccale, p. 1524) : peuvent 
etre uniquement erythemateuses ; l’examen d’un frottis sur ecouvillon assure le 
diagnostic. 
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2. Erytheme sous plaque prothetique : frequent au palais ; lie surtout a la mace- 
ration et a la pression, rarement a une candidose. 

3. Poussees allergiques : tres rares en bouche, elles associent erytheme (sou- 
vent la teinte est un peu orangee) et cedeme de la muqueuse ; rarement isolees, 
plus souvent avec un cedeme facial ou une cheilite. 

4. Enanthemes des maladies bacteriennes (scarlatine ou autres streptocoques) 
et virales (rougeole) : peuvent etre purement erythemateux. 

5. Maladie de Kawasaki : langue framboisee chez l’enfant (voir p. 1013). 

6. Erythroplasie de Queyrat : plaque rouge veloutee, le plus souvent sans trace 
de keratinisation. Etat pre-cancereux (1 % des cancers de la cavite buccale) carac- 
terise par la presence de dysplasies moyennes ou severes. 

LESIONS BLANCHES 

DE LA MUQUEUSE BUCCALE 

Elies sont dominees par les leucoplasies et le lichen plan. Plus rarement, leucce- 
deme du a un cedeme de l’epithelium, souvent tabagique, tic de mordillement avec 
lesions irregulieres d’arrachement de la muqueuse des joues et des levres. 

White sponge nceuus (maladie de Cannon), affection congenitale rare : larges pla- 
cards spongieux qui desquament ; dyskeratose congenitale (maladie de Zinsser 
Engman Cole) : la keratose buccale est accompagnee d’ulcerations chroniques. 


LEUCOPLASIES BUCCALES • 


jagique, mais aussi par irritation 
athique. Transformation neo- 
ans) : etats dysplasiques legers, 
ivasif, puis invasif. 


Taches blanches le plus souvent d’origine 
locale (chimique ou physique), infectieuse, 
plasique (2 a 20 % des cas) progressive (ej^ioy 
moderes, severes, enfin cancer in situ, micro-i 

Diagnostic 

1. Leucoplasies homogenes : surface et couleur sont regulieres. Le 
risque de transformation e$t Jaible. 

2. Leucoplasies inhomogqries : avec des plages erythemateuses ou 
des sillons profonds traduisant une evolution dysplasique, avec un 
risque important de cancerisation. 


Traitement 

1. Elimination du facteur d’irritation, particulierement difficile avec 
Lintoxication tabagique. 

2. Diminution eventuellement de la couche keratinisee par des appli- 
cations d’acide retinoi'que de la vitamine A, topique en badigeonnages 
(Locacid, Aberel), parfois par voie generale (acitretine). 

3. Destruction des plaques residuelles par electrocoagulation, photo- 
coagulation au laser CO 2 ou cryotherapie apres controle biopsique. 


LICHEN PLAN BUCCAL 

Dermatose inflammatoire benigne, cutanee et muqueuse, caracterisee par sa 
lesion elementaire, la papule (voir Lichen plan, p. 1039). Comporte un risque de 
transformation maligne (carcinome epidermoide) dans les formes erosives et atro- 
phiques apres 10 ans devolution. 

Diagnostic 

1. Forme buccale classique, tres souvent isolee : stries blanches dessi- 
nant un reseau. La localisation jugale bilaterale est la plus frequente. Sur 
la langue, aspect en plaques, difficiles a distinguer des leucoplasies ; sur 
les gencives, peut simuler une gingivite inflammatoire. 
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2. Evolue par poussees marquees par la modification de l’aspect Cli- 
nique : lesions erythemateuses, erosives, bulleuses, verruqueuses, a la 
longue atrophiques, quelquefois pigmentees (lichen plan nigricans). 

Traitement 

Lors des poussees evolutives : corticotherapie topique par betame- 
thasone en glossettes (Buccobet), pommade ou creme (Diprosone), 
prednisolone en bains de bouche, eventuellement par voie generate ou 
par immunosuppresseurs pour les formes erosives rebelles ; une sur- 
veillance reguliere (tous les six mois) est necessaire pour les formes 
dites quiescentes. 


PAPILLOMATOSE ORALE FLORIDE 

Syn : carcinome verruqueux de grade I. Age superieur a 50 ans. On parle de car- 
cinome verruqueux de grade II, puis III quand apparaissent, souvent apres un long 
temps de latence, les anomalies cellulaires dysplasiques, puis les anomalies cyto- 
logiques tumorales, d’abord intra-epitheliales, puis invasives. 



mine A). 

spectes de malignite : doi- 


Diagnostic 

Tumeur benigne pre-cancereuse de la muqueuse buccale, predominant 
sur les joues et les gencives, d’allure papillomateuse, s’etendant progres- 
sivement en surface. Peu de signes fonctionnels. devolution est lente. 

Traitement 

1. Formes benignes diffuses : retinoi'de 

2. Formes limitees et surtout les formed 
vent etre traitees chirurgicalement. 

STOMATITES VESIC rULEUSES 
ET EROSIONS POST-VESICULEUSES 

Elies sont dominees par les causes virales : a) herpes (voir p. 772) ; b) varicelle 
(voir p. 796) et zona (voir p. 796) qui peuvent etre rencontres au niveau de la face, 
avec une eruption vesiculeuse intra-buccale ; c) virus coxsackie : le virus cox- 
sackie A16 (syndrome pied-main-bouche, voir p. 1042) donne des ulcerations post- 
vesiculeuses buccales chez l’enfant, (quelques fois leurs parents), mais aussi des 
vesicules intactes aux extremites des membres ; l’herpangine due a un coxsackie B 
donne des vesicules plutot posterieures, sur le voile, la luette, et le pharynx. 


STOMATITE HERPETIQUE 

Infection a virus herpes de type I ou II. 

Diagnostic 

1. Primo-infection herpetique : habituellement inapparente chez 
l’enfant (vers 2-3 ans) ou chez l’adulte jeune. 

2. Herpes recurrent, banal « bouton de fievre », surtout labial : bou- 
quet de 5 a 10 vesicules qui se dessechent et guerissent en une huitaine 
de jours ; l’eruption herpetique est frequente aussi au palais, accompa- 
gnee de douleurs projetees a l’oeil ou au sinus homolateral. 

3. Stomatites diffuses de primo-infection et formes diffuses recur- 
rentes : elles sont surtout observees en cas d’immunodepression 
(VIH). Ces stomatites herpetiques sont febriles. Les muqueuses, sur- 
tout les levres, sont oedematiees et parsemees d’erosions confluentes 
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en larges ulcerations superficielles. Les vesicules buccales initiates 
sont trop ephemeres pour etre observees, mais on peut retrouver un 
ou quelques elements cutanes autour des levres ; en leur absence, on 
peut hesiter avec une stomatite candidosique aigue (muguet), des 
aphtes, en principe moins diffus et sans fievre ni ganglion, un zona 
buccal, (unilateral) ou exceptionnellement une syphilis secondaire de 
type vesiculo-pustuleux. 

Explorations 

Serologie de l’herpes inutile ; les examens virologiques sur frottis et 
milieu de transport permettent de typer le virus en cause : herpes virus 
de type I ou II. 


Traitement 

1. Chez le malade immunodeprime, utiliser de fortes doses d’aci- 
clovir (Zovirax 200 mg x 3 fois par jour) ; il est utile d’associer un anti- 
biotique a large spectre. 

2. Les soins locaux comportent une disinfection par bains de bouche 
antiseptiques. II faut eviter les anesthesiques topiques comme le gel de 
xylocai'ne, en raison du risque de fausses routes alimentaires ; un bon 
effet antalgique est obtenu par Tutilisatidri de pansements gastriques 
ou gel Polysilane en bains de bouche. 


& 


STOMATITES BULLEUSES 
ET EROSIONS POST-BqLLEUSES 

Les causes sont locales (bulle isolee traumatique ou due a une brulure) ou gene- 
rales (dermatoses bulleus^, yftir p. 1045). Dans ce cas, les lesions buccales peu- 
vent etre inaugurales. X 

I. PEMPHIGUS VULGAIRE 

L’atteinte buccale est inaugurate dans plus de la moitie des cas et peut rester 
isolee plusieurs mois. 


Diagnostic 

La rupture precoce des bulles laisse une erosion d’allure dechi- 
quetee a fond rouge violace parfois entouree de lambeaux de muqueuse 
decollee. Les lesions buccales predominent aux zones de frottement 
(gencives, joues, palais). 


Explorations 

Le diagnostic histologique avec immunofluorescence directe confirme 
l’atteinte des desmosomes. L’immunofluorescence indirecte (dans le 
serum du malade) permet de suivre la reponse au traitement cortico'fde. 


II. PEMPHIGOIDE CICATRICIELLE 

L’atteinte des gencives souvent isolee en impose pour une gingivite inflamma- 
toire desquamative. L’atteinte pluri-orificielle (les yeux) entrame un risque de 
cecite. 

III. ERYTHEME POLYMORPHE BUCCAL 

On recherche, souvent sans succes, une cause declenchante medicamenteuse 
ou toxique, ou une infection virale (herpes) ou a mycoplasme. 
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Diagnostic 

Les bulles sous-muqueuses au toit plus resistant interessent surtout 
les levres (croutes) et la partie anterieure de la bouche. 

Explorations 

L’immunofluorescence directe et indirecte sont negatives. 

ULCERATIONS BUCCALES 

1. Ulceration traumatique : en regard d’une dent cariee, d’un crochet d’appareil, 
apres une morsure. La guerison doit etre confirmee 8 jours apres la suppression 
de la cause. 

2. Ulceration isolee chronique : peut reveler une tumeur ulceree, un carcinome 
epidermoi'de surtout chez un patient de plus de 40 ans, alcoolo-tabagique. L’ulce- 
ration est alors a contours irreguliers ; les bords sont sureleves, everses, le fond 
est vegetant, quelquefois hemorragique ; la base est induree et depasse les limites 
de l’ulceration. (Voir tableau 209). 

3. Plus exceptionnellement : chancres d’inoculation de la syphilis, de la tuber- 
culose, de la lymphoreticulose benigne, toujours accompagnes d’une adenopathie 
satellite importante. 

4. Les ulcerations buccales les plus frequentes sont les aphtes. 


Tableau 209. — Ulcerations buccales uniques. 



FORME 

BORDS 


BASE 

Aphte commun 

Arrondie 
ou ovalaire 

Reguliers _ 

Halo rouge 

r^t^Sune, 

fibrineux 

Souple 

Aphte creusant 

Irreguliere 

(Edem^^^^V 

Irregulier, 

necrotique 

+/- souple 

Lesion 

traumatique 

Le plus souveot^ 
reguliere * 

v?“ 

Fibrineux 

Souple 

Carcinome 

Le plus souvent 
irreguliere 

Sureleves, 

indures 

Vegetant 
+/- necrotique 

Induree, 
plus large que 
l’ulceration 


APHTES ET APHTOSES 

Ulceration buccale arrondie ou ovalaire a fond jaunatre, entouree d’un halo 
rouge, habituellement isolee. 

On distingue : 

1. L 'aphte commun, souvent declenche par un contact alimentaire (noix, 
gruyere, fraises, figues...) et guerit en 8 jours sans laisser de trace. 

2. L 'aphtose recidivante, aphtose catameniale precedant les regies ou sans 
raison apparente, qui survient 3 a 6 fois par an ou quasi permanente avec des ele- 
ments nouveaux tandis que cicatrisent les plus anciens. Un traitement prolonge 
par un immunomodulateur (Isoprinosine, 4 a 8 comprimes par jour) ou la colchi- 
cine (1 mg par jour) peut espacer et raccourcir les poussees. 

3. L 'aphtose miliaire, semis de plusieurs dizaines de petits aphtes et doit etre 
differenciee d’une primo-infection herpetique. 

4. L 'aphtose geante, dont les lesions depassent un centimetre de diametre et 
dont la cicatrisation demande 3 a 4 semaines ou davantage. 

5. L 'aphtose necrotique (syn : periadenite de Sutton). L’ulceration est a contours 
irreguliers ; l’cedeme sous-jacent et les bords sureleves peuvent en imposer pour 
une tumeur ulceree. On l’observe souvent chez les patients immunodeprimes par 
le VIH. La guerison est longue a intervenir, plusieurs semaines ou mois, et laisse 
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une cicatrice. Le traitement repose sur le thalidomide a raison de 100 mg/jour effi- 
cace en 8 jours. 

6. L 'aphtose bipolaire ou multipolaire, observee dans le cadre de la maladie de 
Behcet ; mais, le debut de l’affection peut ne comporter que des aphtes buccaux 
isoles. 

7. L 'aphtose chronique, qui doit faire rechercher une reaction a un medicament, 
par exemple le nicorandil ou une maladie de Crohn. 


DOULEUR DES LESIONS MUQUEUSES BUCCALES 

Les gingivo-stomatites surtout ulcereuses ou ulcero-necrotiques, les aphtoses, 
les erosions et ulcerations buccales peuvent etre assez diffuses pour interdire 
toute alimentation et assez durables (8 a 15 jours). 

Diagnostic 

Les lesions tumorales buccales sont douloureuses souvent des le 
stade visible le plus precoce (bannir la notion classique du caractere 
indolore des ulcerations tumorales). La douleur augmente avec l’infil- 
tration tumorale. L’otalgie est surtout caracteristique des cancers de la 
langue. 


Traitement 

1. L’utilisation de gels anesthesiques 3$Mt etre evitee en raison du 
risque de fausses routes ; on doit preferer les pansements du tube 
digestif (gel de polysilane) pour aider a passer les caps les plus cri- 
tiques et eviter l’alimentation parenterale. 

2. La douleur a type brulure d£^lfephte isole » peut etre calmee par 
l’application de topiques a la fois anesthesiques et antiseptiques a 
l’aide d’un coton-tige. 

3. Des bains de bouche antiseptiques et calmants sont utiles (voir 
P- 78). 

4. Pour les lesions bulleuses (erythemes polymorphes, pemphigus) 
et dans le lichen erosif diffus, la corticotherapie, topique ou generale 
est souvent necessaire. 


LESIONS PIGMENTEES BUCCALES 

II faut distinguer les pigmentations ethniques des pigmentations pathologiques 
ou volontaires. Les lesions endobuccales coexistent habituellement avec les 
lesions cutanees (voir Diagnostic des pigmentations, p. 1065). 

1. Lentiginose peri-orificielle : siege sur les levres, les joues, le palais. Associee 
a des stries des ongles dans la maladie de Laugier (femme jeune), a une polypose 
intestinale dans la melanose de Peutz-Jeghers-Touraine, maladie hereditaire a 
transmission autosomique dominante. 

2. Melanose de Dubreuilh buccale : associe des plages pigmentees de teintes dif- 
ferentes, de l’ocre au gris fonce ; elle peut se transformer en melanome malin. 

3. Maladie d’Addison, hemochromatose : pigmentations generalisees. 

4. Lichen plan nigricans : plages pigmentees plus ou moins diffuses, surtout des 
joues. 

5. Pigmentations localisees : tatouages rituels ou accidentels lors des meulages 
dentaires (amalgames). Plages pigmentees des gencives surtout : observees lors 
de l’intoxication chronique par des metaux (plomb) ou par des medicaments 
(chimiotherapies anticancereuses, AZT, antipaludeens de synthese). 

6. Melanome : La localisation endobuccale est rare et son evolution tres severe 
d’emblee. 
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CANDIDOSE BUCCALE 

Candida albicans, saprophyte habituel de la cavite buccale, est favorisee par 
Timmunodepression (infection a VIH, chimiotherapie, diabete) et le desequilibre 
de la flore commensale (antibiotherapie, xerostomie, prises medicamenteuses 
diverses). 


Diagnostic 

Porte par exces dans toutes les stomatites, il devrait etre atteste par 
un examen mycologique avant traitement en cas de suspicion. 

1. Candidose aigue pseudo-membraneuse habituelle (« muguet ») : 
sensation de cuisson suivie d’une stomatite erythemateuse diffuse, puis 
apparition d’efflorescences blanchatres plus ou moins epaisses que le 
raclage a l’abaisse-langue detache facilement. Discrete ou au contraire 
tres diffuse chez les patients immunodeprimes. 

2. Forme erythemateuse : les efflorescences blanchatres restent tres 
minimes. 

3. Forme chronique : la glossite losangique mediane associe une 
lesion palatine en miroir, plaque ou semis de petites macules rouges. 
La triade candidosique peut etre completee par une perleche. 

4. Perleche candidosique ou cheilite angulaire : la peau est rouge et 
fissuree avec des croutes jaunatres comme dans la perleche strepto- 
coccique mais la lesion se prolonge sur la mucji^ise retro commissu- 
rale de la joue. 

5. Forme hyperplasique : rare, elle cop 
sique d’aspect tumoral (joue, langue)^ 
nome. La biopsie permet le diagnos 


xS 

frottis 


tic (co 


;titue un granulome monilia- 
ticile a distinguer d’un carci- 
oration par le PAS). 


Explorations 

1. Examen mycologique a l’ecouvillon ou par raclage au 

niveau d’une des lesions observees. 

2. Culture sur milieux appropries : elle permet de quantifier les colo- 
nies qui poussent et d’individualiser les varietes. Le nombre de colonies 
obtenu par ensemencement a partir d’un ecouvillon est habituellement 
superieur a 100 colonies dans les mycoses buccales actives ; inferieur a 
30 colonies, il correspond a la presence des levures saprophytes de la 
cavite buccale ; entre 30 et 100 colonies, on s’accorde a reconnaTtre une 
mycose buccale et a la traiter. 


Traitement 

1. Local : amphotericine B, nystatine et fluconazole sont employes en 
solutions a garder en bouche avant de les avaler ou non ; gel buccal de 
miconazole. Des bains de bouche composes (voir p. 78) sont utiles. 

2. En cas d’inefficacite : traitement par voie generale : ketoconazole 
(200 mg par jour), fluconazole (100 mg par jour, 7 a 15 jours). Ce traite- 
ment tres actif et bien tolere est incrimine dans la selection de souches 
resistantes ( Candida krusei, C. tropicalis , C. glabrata...'). 


GLOSSITES 

1. Langue geographique (syn : glossite exfoliatrice en aire ; glossite exfoliatrice 
marginee) : plage rouge entouree d’un lisere blanc variable tous les jours. Type 
particulier d’elimination, puis de renouvellement de la keratose des papilles fili- 
formes de la langue. On la considere comme une dystrophie. 
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2. Langue fissuree, langue plicaturee, langue scrotale : presence de sillons ou fis- 
sures. Leur frequence augmente avec l’age. L’anomalie est asymptomatique et 
aucun traitement n’est necessaire ; elles peuvent etre associees a une macrocheilie 
et une paralysie faciale dans le syndrome de Melkersson-Rosenthal. 

3. Langue noire villeuse ou langue cheuelue : hyperplasie avec hyperkeratose des 
papilles filiformes, sur le dos de la langue en avant du v lingual. La couleur, 
variable du verdatre au bleu ou brun noir est secondaire au developpement de 
micro-organismes chromogenes. Facteurs favorisants : antibiotherapie, radiothe- 
rapie, usage excessif d’antiseptiques. Surinfection candidosique possible mais rare 
(C. geotrichum ). Traitement : supprimer les facteurs etiologiques, decapage par 
brossages avec application de retinoides locaux. 

4. Glossite losangique mediane : zone depapillee rouge, parfois mamelonnee sur 
la face dorsale de la langue, en avant du V lingual. Elle peut s’accompagner de 
taches erythemateuses en miroir sur le palais. L’infection mycosique chronique a 
Candida albicans constitue un facteur declenchant de la lesion. Les antimyco- 
siques ne sont pas regulierement efficaces. 

5. Glossite de Hunter : debute en arriere de la pointe de la langue par une plaque 
depapillee mal limitee, atrophique. Glossite globale en quelques semaines, lisse, 
vernissee, rouge vif. Des ulcerations peuvent survenir. Observee dans les carences 
en fer, en vitamine Bj 2 , meme, en l’absence d’anemie. 

6. Macroglossie : hypertrophie de la langue. Constitutionnelle (congenitale, tri- 
somie 21) ou acquise (myxoedeme, acromegalie, amylose, maladie de Melkersson- 
Rosenthal), quelquefois unilaterale (maladie de Recklinghausen, lymphangiome, 
hemangiome). La reduction de volume peut etfexhirurgicale (glossectomie par- 
tielle). 


AFFECTIONS DES LEVR^&t' 

Syn : cheilites. 




><> 

/. CHEILITE ACTINIQUE 

Liee a 1’exposition montagne), elle affecte surtout la levre infe- 

rieure. Elle peut etre due ai la lhrmere artificielle (ultraviolet). 


Diagnostic 

Forme aigue avec oedeme et fissures, resolutive en trois ou quatre 
jours, a differencier d’une poussee d’herpes. Forme chronique avec 
atrophie de la muqueuse, keratose et inflammation glandulaire, elle 
constitue un etat precancereux. 


Traitement 

Proteger la levre par des cremes ecrans. 

II. CHEILITE EXFOLIATRICE 

Elle s’attenue avec l’age. La pathogenie est discutee. 

Diagnostic 

Desquamation persistante des levres chez les adolescents et les 
jeunes adultes. Elle coexiste parfois avec une seborrhee du visage et 
siege presque toujours a la partie moyenne de la levre inferieure : 
grandes squames crouteuses, qui se detachent progressivement lais- 
sant un derme rouge, fissure, sensible. 

III. CHEILITE GLANDULAIRE 

Due a l’inflammation des glandes salivaires accessoires surtout de la levre infe- 
rieure. 
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Diagnostic 

La levre est oedematiee et douloureuse, erosive ou crouteuse, par- 
semee de depressions correspondant aux conduits excreteurs dilates. 
La cheilite glandulaire suppuree profonde, tres rare, est une forme 
chronique laissant sourdre du pus. La transformation en carcinome epi- 
dermoi'de est a redouter. 


IV. CHEILITE ANGULAIRE 

Syn : perleche. 

Diagnostic 

Inflammation chronique des commissures labiales, fissurees et dou- 
loureuses. D’origine candidosique, ou a germes banaux (streptocoque), 
ou mecanique, souvent liee a une perte de hauteur de l’etage inferieur 
de la face (edentation) avec exageration du pli commissural et macera- 
tion dans la salive. 


V. MACROCHEILIE 


Complique l’angio-cedeme ou oedeme de Quincke, ou traduit un hemangiome, 
un lymphangiome, une infiltration lepreuse, amyloidosique, granulomateuse, sar- 
coidosique ou d’une maladie de Crohn. 


VI. CHEILITE DE MIESCHER 

Forme labiale isolee du syndrome de Melkersj 
macroglossie fissuree et une paralysie faciale 


versant 


5SF 




inthal : association d’une 
filaterale a debut progressif. 


VII. SYNDROME D’ASHER 

Associe une tumefaction ferme du Versant muqueux des levres (« double 
levre »), un goitre thyro'idien non toxiqiie, et un oedeme avec prolapsus des pau- 
pieres superieures. 


:n non toxiqiie 


HYPERTROPHIES GINGIVALES 


Marginale, au collet des dents, papillaire, entre les dents ou diffuse ; elle peut 
etre localisee a une dent ou un groupe de dents ou generalisee. 

Principales causes : 

1. Congenitales : fibromatoses gingivales, proliferation fibreuse non inflamma- 
toire venant recouvrir les couronnes dentaires. L’evolution est en relation avec 
1’ eruption et la presence des dents. On peut pratiquer des resections modelantes. 

2. Inflammatoires liees a la presence du tartre, aux obturations dentaires debor- 
dantes, aux protheses inadaptees (voir Gingivites, p. 1515). 

3. Hormonales : pubertaires, liees a la grossesse, a la prise de contraceptifs 
oraux. 

4. Iatrogenes : diphenylhydantoi'ne, nifedipine, ciclosporine A. 

5. Tumorales : hemopathies malignes (leucemies aigues, plasmocytomes), infil- 
tration tumorale benigne (fibrome, hemangiome, papillome) ou maligne (carci- 
nome, sarcome). 

6. Scorbut : rare. Les gencives sont tumefiees et molles, saignantes ; les dents 
sont mobiles. 


COMPLICATIONS BUCCALES 

DE LA RADIOTHERAPIE CERVICO-FACIALE 

1. Radiomucite : au debut du traitement, erytheme suivi d’cedeme puis d’ero- 
sions de la muqueuse pouvant gener l’alimentation et necessiter la pose d’une 
sonde naso-cesophagienne ou meme l’interruption du traitement. 


STOMATOLOGIE 


1527 


2. Secheresse buccale : souvent intense et durable, voire definitive par irradia- 
tion des glandes salivaires prises dans le volume cible. Cet inconfort est diverse- 
ment apprecie selon le psychisme des patients. Traitement substitutif par salives 
artificielles inegalement efficace. 

3. Polycaries : a developpement rapide, en grande partie evitees par des appli- 
cations topiques de gel fluore. 

4. Risque d ' osteoradionecrose en cas d’extraction dentaire sur un os irradie. Au 
debut simple denudation osseuse ; elle peut survenir plusieurs annees apres l’irra- 
diation. Evolution par episodes de suppuration iteratifs. Prevention par le maintien 
d’une denture en bon etat et couverture des extractions dentaires eventuelles par 
une antibiotherapie massive. Traitement au long cours par les antibiotiques (ampi- 
cilline), quelques essais d’oxygenotherapie hyperbare, mais l’echec, que traduit 
l’augmentation des douleurs sera sanctionne par 1’hemi-resection de la mandibule. 


COMPLICATIONS BUCCALES 
DE LA CHIMIOTHERAPIE 


L’action antimitotique s’exerce sur la muqueuse buccale et provoque des ero- 
sions diffuses douloureuses, quelquefois hemorragiques en cas de thrombopenie 
associee. L’aplasie et plus particulierement la neutropenie sont responsables 
d’ulcerations necrotiques a differencier des aphtes geants. Elies sont dues a la sep- 
ticite de la cavite buccale et guerissent sous antibiotiques. Des manifestations 
allergiques peuvent interesser la face et les levres ; des colorations sont decrites, 
violette avec le misulban, noire avec l’AZT. LeS^candidoses buccales sont fre- 
quentes. 

L’utilisation de bisphosphonates a hautes doses dans les metastases osseuses 
est responsable d’osteites chroniques en particulier mandibulaires obligeant a des 
precautions particulieres en cas d’infections ou d’extractions dentaires (voir 
Osteites du maxillaire, p. 1516). 

Traitement : bains de bouche palifermine (facteur de croissance des 

keratinocytes) ; voir Douleur des lesions muqueuses buccales, ci-dessus. 


)ouleur i 

IONS B, 


MANIFESTATIONS BUCCALES 
DE L’INFECTION A VIH 


Quelques fois revelatrices de l’affection. L’introduction des multitherapies a fait 
diminuer considerablement l’observation des lesions buccales chez les patients 
traites. La phase asymptomatique pose le probleme particulier du risque de trans- 
mission du VIH au cabinet dentaire, justifiant la necessaire rigueur dans les 
mesures d’hygiene et de disinfection. On a ramene a ses justes proportions le 
risque de contamination a partir de patients seropositifs non reconnus car toutes 
les enquetes incitent a penser que s’il existe theoriquement, il doit etre extreme- 
ment faible. 


Diagnostic 

1. Primo-infection : rash cutane du visage avec erytheme de la 
muqueuse buccale et petechies, ulcerations douloureuses. 

2. Syndrome lymphadenopathique : adenopathies de plus de 1 cm de 
diametre souvent cervico-faciales ; quelquefois tumefactions salivaires 
chroniques, surtout parotidiennes, par hyperplasie lymphoi'de. 

3. Phase symptomatique : mycoses ( Candida albicans ), infections 
bacteriennes (gingivites ulcero-necrotiques extensives) aggravees par 
la presence de tartre et le tabagisme ainsi que par les polycaries chez 
les toxicomanes, infections salivaires (parotidites ou sous-maxillites 
suppurees), infections herpetiques (HSV), et surinfections herpetiques 
des gingivo-stomatites. 
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4. Leucoplasie chevelue (virus Epstein-Barr) : keratose des bords de 
la langue, n’est pratiquement plus observee depuis les multitherapies. 

5. Infections a papillomavirus (verrues buccales) : leur frequence aug- 
mente, au contraire de toutes les autres infections chez les malades traites. 
Elies temoigneraient d’un degre d’infection relativement leger. Traitement 
chirurgical par cryotherapie ou photocoagulation (laser CO 2 ). 

6. Lesions tumorales : maladie de Kaposi, surtout au palais. A distin- 
guer d’une ecchymose, d’un angiome, d’un botryomycome. Traitement 
local par electro- ou photocoagulation (laser CO 2 ) reserve aux lesions 
genantes sur le plan esthetique ou fonctionnel. Traitement general : 
chimiotherapie (bleomycine, vincaleucoblastine). 

7. Lymphomes malins non hodgkiniens de type B, de haute malignite 
(voir p. 719). 

8. Autres manifestations : aphtoses buccales geantes traitees par tha- 
lidomide (voir p. 333). 


MANIFESTATIONS BUCCALES 
DES TROUBLES SANGUINS 


I. AGRANULOCYTOSE 

Voir Agranulocytose aigue, p. 704. 


extensiv 


Diagnostic 

Ulcerations arrondies, necrotiquesf^fehsives en surface et en pro- 
fondeur, necrosant eventuellement l’os sous-jacent ; douloureuses, 
elles entrament dysphagie, sialpjrhee. 

Evolution 

Regressent sous antibiotiqpgS ou spontanement des la recuperation 
d’une production de neutrophiles. 


II. SYNDROMES HEMORRAGIQUES 

1. Provoques (extractions dentaires) en cas de troubles de la coagulation 
(hemophilies). 

2. Spontanes, a type de petechies ou de bulles sanglantes en cas de troubles de 
l’hemostase primaire (voir p. 673). 


Traitement 

Mettre en oeuvre une hemostase locale (plaque ou gouttiere specia- 
lisee) ou tenter une simple application de colle au cyanoacrylate (Tis- 
sucol en tube ou en spray), eventuellement coller une compresse 
resorbable ou un pansement de fibres collagenes (Coalgan, Pangen). 

III. ANEMIES FERRIPRIVES 

Voir Anemie par carence martiale, p. 667. 


Diagnostic 

Atrophie muqueuse avec glossite depapillee, perleche (cheilite angu- 
laire), fissures des levres et raghades perilabiales, dysphagie spasmo- 
dique avec atrophie de la muqueuse oesophagienne (syndrome de 
Kelly-Paterson). 
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IV. CARENCE EN VITAMINE B , 2 

Voir Glossites, p. 1524. 

V. LEUCEMIES AIGUES 

Surtout dans les formes monoblastiques. Les chimiotherapies sont respon- 
sables de mucites (voir p. 1527). 

Diagnostic 

Gingivite hypertrophique diffuse (peut masquer les dents) ; anesthesie 
mentonniere (par infiltration du noyau sensitif du trijumeau ou compres- 
sion du nerf dentaire inferieur au trou mentonnier : signe de Vincent). 

VI. REACTION DU GREFFON CONTRE L’HOTE 

Complication des greffes de cellules souches hematopoietiques (voir p. 729). 

Diagnostic 

Eruption semblable au lichen plan buccal. 


Traitement 

Dans les formes erosives diffuses resistantes a la corticotherapie, 
l’utilisation d’immunosuppresseurs en badigeonnage des lesions peut 
etre efficace (ciclosporine A, tacrolimu^, sirolimus ou rapamycine, 
picrolimus), avec un risque non encore evalue de cancerisation. 




ion salivaire est partiel (hyposialie) 


XEROSTOMIE 

Syn : bouche seche. Le deficit de 1 a 
ou totcil (xerostomie). 

1 . Deficit salivaire transitoire : 'jmi^&notion, tabac, deshydratation, toxiques 
ou medicaments sialoprives, lesi 6tat$ infectieux, allergiques. 

2. Deficit salivaire chronique : agenesie salivaire, radiotherapie cervico-faciale, 
medicaments psycholeptiques, mymoanaleptiques, antihypertenseurs, antiaryth- 
miques, anti-ulcereux anti-Cholinergiques, syndrome de Gougerot-Sjogren, sar- 
coidose, affections neurologiques, hyposialie de la senescence. 


Diagnostic 

1. Preciser la duree et les variations de la secheresse buccale, les 
antecedents, la notion de prise de medicaments, la recherche d’autres 
muqueuses seches (ceil, voies genitales, bronches). 

2. Signes cliniques directs : muqueuses rouges ou blanchatres, col- 
lantes a l’abaisse-langue, langue depapillee, salive rare, epaisse, filante 
ou inexistante. 

3. L’expression manuelle des glandes, parotides et sous-maxillaires, 
fait sourdre peu ou pas du tout de salive aux ostiums des canaux. 

4. Test au sucre : un morceau de sucre place sous la langue fond nor- 
malement en 3 a 6 minutes. 


Explorations 

1. Scintigraphie au 99 Tc avec et sans stimulation (citron) : voir Scin- 
tigraphie salivaire, p. 1752. 

2. Selon le contexte : 

a) radiographies sans preparation a la recherche d’une lithiase ; 

b) biopsie des glandes salivaires accessoires (labiales), diagnostic ou 
elimination de lesions specifiques (maladie de Gougerot-Sjogren, sar- 
coYdose). 
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Traitement 

1. Preventif : prescription des medicaments sans effet anticholiner- 
gique, traitement precoce des infections bacteriennes et virales des 
glandes salivaires. 

2. Traitement substitutif : salive artificielle (Aequasyal, BioXtra). 

3. Stimulation de la salivation : aliments acidules, stimulation meca- 
nique (chewing-gum), stimulation medicamenteuse par les sialagogues 
cholinergiques, pilocarpine, eserine, teinture de Jaborandi. 

4. Prevention des complications : hygiene buccale rigoureuse, diete- 
tique (eviter les amylaces), prescriptions d’antifongiques, fluorothe- 
rapie dentaire. 


HYPERSIALORRHEE 

Syn : ptyalisme. Excretion salivaire exageree. Causes multiples, en particulier : 
algies buccales, inflammations et ulcerations buccales, maladies neurologiques 
(maladie de Parkinson) ou psychologiques, grossesse ou intoxication (plomb). 


Diagnostic 

Ecoulement buccal abondant ou encombrement buccal par la salive. 
Elle est a distinguer de l’ecoulement salivaire^passif en cas d’inconti- 
nence labiale, de trouble neurologique, de retar&^nental. 

Traitement 

Etiologique. Peut aussi faire appel aux - «4r , l 



mques. 



u moins calcifies dans les glandes sali- 


LITHIASE SALIVAIRE 

Formation et migration de c. 
vaires et leurs canaux excreb 

Diagnostic 

1. Colique salivaire (spasme du canal lors de la migration ou du blo- 
cage d’un calcul dans la voie excretrice) : douleur brusque lors d’un 
repas. 

2. Hernie salivaire : la glande devient saillante, puis la tumefaction 
disparaTt par vidange de la salive dans la bouche. 

3. Manifestations infectieuses : sialodochite, sialadenite. 


Explorations 

Radiographie sans preparation et sialographie lipiodolee. 

Traitement 

1. De la crise de colique salivaire : phloroglucinol (320 a 960 mg/j). 

2. Exerese du calcul : depend de son siege, de sa taille, et de la symp- 
tomatology. Dissection et incision du canal par voie endobuccale pour 
les calculs du canal de Wharton et du segment genien du canal de 
Stenon ; sous-mandibulectomie ou parotidectomie conservatrice du 
facial, pour les calculs plus posterieurs. 


CALCINOSE SALIVAIRE 

Concretions multiples parenchymateuses bilaterales dans les parotides avec 
infections recidivantes. Frequente au cours du syndrome de Gougerot-Sjogren. 


STOMATOLOGIE 


1531 


Diagnostic 

Radiologique sur des cliches sans preparation. 

Traitement 

Antibiotherapie des poussees inflammatoires et lavages glandulaires 
par voie canalaire. 

MUCOCELE 

Syn : kyste mucoide. Kyste salivaire contenant du mucus, developpe a partir 
d’une glande salivaire accessoire (levre inferieure). 


GRENOUILLETTE 

Kyste retentionnel mucoide du plancher buccal reposant sur le muscle mylo- 
hyoi'dien entre la langue et la gencive. Traitement par exerese chirurgicale. 


MEGACANAUX SALIVAIRES 


Dilates de fa^on permanente. Le canal de Stenon est presque exclusivement 
concerne (megastenon). Les manifestations cliniques sont mecaniques et/ou 
inflammatoires. Le diagnostic est radiologique. 


PAROTIDOMEGALIES 


it bilateral 
alimen 


ale des glandes parotides. Prin- 


Intumescence chronique le plus souventl 
cipales causes : 

1. Metaboliques ou nutritionnelles^alife^ntation riche en amidon, dysorexies 
nevrotiques, pre-diabete et diabete, pre-cirrhose et ethylisme, grandes malnutritions. 

2. Infiltratives : syndrome de,Goug^r&t-Sj6gren, hyperplasie lymphoepitheliale 
benigne (malades immunodeprim€s par le VIH), sarcoidose (syndrome d’Heer- 
fordt, voir p. 1019). a 




TUMEURS DE LA GLANDE PAROTIDE 


Les plus frequentes sont les adenomes pleomorphes (tumeurs mixtes), puis les 
cystadenolymphomes papillaires, les adenocarcinomes, les carcinomes adenoides 
kystiques (cylindromes) ou les carcinomes epidermoi'des et muco-epidermoides. 


Diagnostic 

1. Clinique (nodule), quelquefois echographique, plus souvent sialo- 
graphique ou par tomodensitometrie. 

2. La variete releve de l’anatomopathologie sur la piece operatoire de 
parotidectomie (pas de biopsie et eviter la ponction). 

3. L’extension tumorale maligne entrame une paralysie faciale par 
atteinte du VII. 


Traitement 

1. Parotidectomie complete, lobe superficiel et lobe profond, respec- 
tant le nerf facial pour les tumeurs benignes (paralysie faciale transi- 
toire), avec sacrifice du facial pour les tumeurs malignes (sequelles 
definitives). 

2. Ephidrose auriculo-temporale ou syndrome de Frey (apparition au 
cours des repas d’une rougeur et d’une sudation de la region tempo- 
rale) debutant 1 a 14 mois apres la parotidectomie ; traite actuellement 
par injections de toxine botulique. 
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TUMEURS ET HYPERPLASIES BENIGNES 
DE LA MUQUEUSE BUCCALE 

Distinguees seulement par l’examen histologique. 

1. Epulis. Hyperplasie inflammatoire de la gencive : pediculee et developpee en 
profondeur dans le ligament alveolo-dentaire, plus ou moins vascularisee. Exerese 
simple. L’epulis gravidique apparaTt vers le deuxieme mois de la grossesse, evolue 
jusqu’a raccouchement surtout a partir du cinquieme mois et disparaTt apres 
1’accouchement. L’epulis congenital est une tumeur de consistance ferme de la 
grosseur d’un pois ou d’une cerise, appendue a la fibromuqueuse gingivale. A l’his- 
tologie, ses cellules granuleuses sont identiques a celles de la tumeur d’Abrikosoff. 

2. Tumeur d’Abrikosoff. Tumeur benigne sous muqueuse de la face dorsale de la 
langue mobile. 

3. Botryomycome. Bourgeon charnu cicatriciel exuberant et pedicule. 

4. Diapneusie. Nodule pedicule, mou puis ferme et sclereux, recouvert d’une 
muqueuse normale, par aspiration de la muqueuse jugale ou labiale, entre deux 
dents, ou au niveau d’une edentation. 

5. Papillomes. Vegetations molles rosees ou blanches et keratinisees. Les ver- 
rues buccales sont observees surtout chez les patients immunodeprimes. Elies 
sont contagieuses. Traitement par laser CO 2 . 

6. Maladie de Heck (syn : hyperplasie epitheliale focale). Verrues multiples chez 
1’enfant et 1’adolescent de 3 a 18 ans. Due a un papovavirus de type HPV-13 ou -32. 
Une regression spontanee est possible. 

7. Kystes des maxillaires. Generalement asymptomatiques et indolores au 
debut ; puis la surinfection du contenu donne un tableau de cellulite. Radio- 
graphie : image lacunaire aux contours nets (kjr«re^ra0iculaire ou du follicule 
dentaire) ou image multiloculaire (kyste epid^mbijae, ameloblastome). Traite- 
ment : enucleation chirurgicale. 

8. Ameloblastome. Tumeur odontogene deriVee des cellules epitheliales de 
l’organe de l’email ou de la lame dentaire. Radiographie : lacune multiloculaire qui 
souffle l’os, amincissant les corticales. Les cloisons de refend donnent un aspect 
en « bulles de savon ». Tumeur localement agressive avec une tendance marquee 
a la recidive en cas de traitethtot inadequat. Une surveillance a long terme est 
necessaire. Des transformations malignes ont ete observees. 

9. Odontome. Tumeur benigne des maxillaires formee de tissus dentaires (email, 
dentine, cement) plus ou moins organises. Odontome complexe : caracterise par 
une disposition anarchique des tissus. Odontome compose : reproduit plus ou 
moins un organe dentaire. 

CANCERS DE LA CAVITE BUCCALE 

Epidermoides, tabaco-induits dans 90 % des cas. Localisation linguale (les plus 
frequentes) : langue mobile, situes en avant du V lingual, appartenant a la cavite 
buccale (60 %) ; base de la langue, situes en arriere du V lingual, appartenant a 
l’oropharynx (30 %) ; zone de jonction linguale situes lateralement en regard du 
pilier anterieur (10 %). 

Diagnostic 

1. Forme ulcereuse, la plus frequente : bords irreguliers, indures, 
sureleves parfois everses ; fond bourgeonnant ou finement granuleux, 
enduits fibrineux ou debris necrotiques. Le saignement au contact est 
tres inconstant au debut. II existe une induration sous-jacente ou une 
base tumorale. L’infiltration entraine une fixite des tissus voisins (pal- 
pation ou toucher endo-buccal). Diagnostic des ulcerations buccales, 
voir tableau 209, p. 1522. 

2. Forme vegetante ou exophytique : bourgeons plus ou moins epais 
en saillie sur la muqueuse saine. Ces tumeurs doivent etre distinguees 
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des papillomatoses buccales (voir Lesions pre-cancereuses de la cavite 
buccale, ci-dessus). 

3. Forme ulcero-vegetante : bourgeon en relief creuse d’une ulcera- 
tion, stade deja avance de 1’evolution locale. 

4. Forme fissuraire au niveau d’un pli (sillon pelvi-lingual, fond d’un 
vestibule), a distinguer d’une plaie prothetique. 

5. Nodule interstitiel : rare, forme de debut des carcinomes glan- 
dulaires, nes des glandes salivaires accessoires dans le palais ou le 
voile. 

6. Formes superficielles : carcinomes intra-epitheliaux developpes 
sur une lesion erythroplasique ou lichenienne. A distinguer des bru- 
lures, des mycoses chroniques, de l’erytheme des poussees liche- 
niennes (voir Lesions pre-cancereuses de la cavite buccale). 

7. Adenopathie satellite dans 50 % des cas (sous-mandibulaire, sous- 
digastrique). 

8. Cancer des levres : petite lesion crouteuse pratiquement sans infil- 
tration au debut. 


Explorations 

La biopsie est une necessity medico-legale avant traitement. 

Traitement 

1. Chirurgie d’exerese, completee lt^misYouvent par un curage gan- 
glionnaire cervical : glossectomie partiqlle, pelvi-glossectomie, bucco- 
pharyngectomie transmaxillaire.^i^o^ebtomie elargie avec reconstruc- 
tion par lambeau myocutane. 

2. Radiotherapie associee en fonction de l’envahissement tumoral. 
Elle est proposee en premiere intention avec une polychimiotherapie 
antimitotique dans les form^es inoperables ou en cas de recidive apres 
chirurgie. 


SYNDROME ALGO-DYSFONCTIONNEL 
DE L’ARTICULATION 
TEMPORO-MANDIBULAIRE 

Sjni : SADAM. Souvent lie a des troubles de l’occlusion. Considere comme psycho- 
somatiques dans bien des cas. 

Diagnostic 

1. Ouverture buccale limitee et selon un trajet devie, ressaut du 
condyle, craquements et douleurs. 

2. D’eventuelles anomalies musculaires, peri-articulaires ou a dis- 
tance, et les troubles comportementaux doivent rendre economes 
d’examens complementaires. 

Explorations 

Anomalies articulaires parfois precisees par l’imagerie : tomodensi- 
tometrie pour l’os, IRM pour le menisque. 

Traitement 

Reconstitution de l’articule dentaire par meulage des pointes cuspi- 
diennes des dents. 
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GLOSSODYNIES 

Syn : stomatodynies. Manifestations psychosomatiques (appelees aussi dyses- 
thesies buccales psychogenes), une fois ecartes les rares brulures buccales ane- 
miques ou la crainte d’un carcinome qui bien souvent a motive la consultation. 

Diagnostic 

1. Douleurs a type de brulure ou sensation poivree. Minime ou absente 
le matin, la douleur s’amplifie dans la journee avec un maximum vers 17- 
18 heures ; elle disparaTt pendant les repas et s’attenue pendant les 
periodes d’activite, de distraction ou de vacances. 

2. Siege habituel : la langue, bords lateraux et pointe, mais aussi les 
gencives, les levres, les joues (on parle alors de stomatodynie). 

3. Terrain : deprimes ou pre-depressifs. 

Traitement 

Difficile : prise en charge conjointe psychotherapique et stomatolo- 
gique. Les tranquillisants ou antidepresseurs sont a utiliser avec parci- 
monie : clonazepam 3 a 10 gouttes par jour. 


1. Nevralgie essentielle du trijumeau (voir p. 1166). ^ 

2. Nevralgie du glosso-pharyngien (voir p. 1167). 

3. Algie vasculaire de la face (voir p. 1166). y- 

4. Algies atypiques : a mi-chemin des glossodyjuey’et des nevralgies faciales. 
Contexte psychologique plus proche de rhystip&^jue de la depression, avec tou- 
jours une localisation bien precise de la douleur, un point de depart precis et sou- 
vent une revendication a propos d’un geste cffirurgical, dentaire ou prothetique 
ou d’un accident. La douleur sans cause clirliquement decelable est permanente 
et ne disparaTt pas pendant les j 


TROUBLES DU G 



Syn : dysgueusies. Troubles du gout d’origine hereditaire ou acquise. Perte par- 
tielle ou totale ou perversion des gouts sucres, sale, acide ou amer et des saveurs. 
Principales causes : 

a) locales : lesions linguales, agenesies ou destruction des bourgeons du gout ; 

b) generales : endocriniennes (diabete), metaboliques (carences nutritives), 
medicamenteuses, neurologiques. 


GALVANISME BUCCAL 

Incrimine sans preuves dans differentes affections buccales (douleurs den- 
taires, dysgueusies, dyskeratoses, dyschromies...). Serait du a des micro-courants 
electriques produits par l’existence de deux (bimetallisme) ou plusieurs metaux 
dans le milieu buccal (salive et electrolytes). 

DYSKINESIE LABIO-LINGUO-MASTICATRICE 

Manifestations extra-pyramidales, survenant essentiellement au cours des trai- 
tements neuroleptiques, mouvements involontaires et incessants, plus ou moins 
conscients, de la langue, des levres et des muscles masticateurs. 

HEMISPASME FACIAL 

Isole et d’allure primitive (hemispasme essentiel) ou de causes diverses, 
centrales (epilepsie faciale, sclerose en plaque, encephalite) ou peripheriques 
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(tumeurs de Tangle ponto-cerebelleux ou du conduit auditif interne, post-para- 
lytique). 

Diagnostic 

Contraction spontanee indolore unique ou repetee d’un muscle 
entier ou d’un groupe musculaire, innerve par le nerf facial (orbiculaire 
des paupieres, muscles peri-buccaux). 

Traitement 

Toxine botulique. 


FISTULES CERVICALES 


1. Fistules medianes. Le trajet ou un orifice interesse le cou : 

a) fistule du canal thyreoglosse par defaut plus au moins complet de resorption 
du tractus thyreoglosse entre le foramen caecum (base de la langue) et la thyroi'de ; 

b) fistules branchiales medianes dysraphiques, produites par des inclusions 
ectodermiques, pouvant se situer plus au moins haut sur la ligne mediane du cou. 

2. Fistules laterales : d’origine diverse (kystes amygdaloi'des,...) peuvent etre 
completes faisant communiquer la lumiere du pharynx avec la surface cutanee, ou 
borgnes pouvant s’ouvrir soit seulement du cote cutane, soit du cote pharynge. 

Le traitement de ces anomalies est chirurgical. 



HEMIATROPHIE FACIALE PROGRESSIVE 

Syn : maladie de Romberg. Affection accjufee r&re, d’origine inconnue, isolee ou 
parfois symptomatique d’une scleroden 

Diagnostic 

L’atrophie se constitue p^o^^i§ivement, interessant tous les plans 
tissulaires d’une hemif^ce^^pfd^rme, derme, hypoderme, muscles et os 
sous jacents). La topograpnAe est unilaterale touchant soit le territoire 
d’une des branches du mjumeau, soit toute une hemiface avec atteinte 
du cuir chevelu (alopecie) de la cavite buccale, de l’oeil, du cerveau 
(epilepsie). L’affection se stabilise spontanement apres un temps devo- 
lution variable. 


Traitement 

Chirurgie reparatrice. 


DYSOSTOSE CRANIO-FACIALE DE CROUZON 

Affection hereditaire a transmission autosomique dominante (expression 
variable). Resulte de mutations du recepteur 2 du facteur de croissance fibroblas- 
tique (FGFR2, locus en 10q26). Des mutations du FGFR3 (locus en 4pl6) ont ete 
egalement retrouvees dans une forme associee a Tacanthosis nigricans. 

Diagnostic 

Craniostenose complexe associee a une atrophie du massif facial. 
Turricephalie caracteristique avec bosse frontale mediane, exoph- 
talmie majeure, strabisme divergent, hypertelorisme. Le nez est large et 
incurve, le maxillaire hypoplasique, la voute palatine ogivale. La cecite 
et Thypoacousie sont frequentes. 

Traitement 

Chirurgical (cranioplasties). 
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CHERUBISME 

Syn : cherubinisme. Dysplasie osseuse, hereditaire a transmission autosomique 
dominante. 

Diagnostic 

Hypertrophie diffuse et symetrique des maxillaires et de la mandi- 
bule (avec un aspect radiologique polykystique). Les deformations 
apparaissent entre 1 et 3 ans, donnant un aspect joufflu. Cette forme de 
dysplasie evolue jusqu’a la puberte, puis survient une involution pou- 
vant aboutir a la disparition totale des lesions. 


FENTES FACIALES OU C RAN IO-FACI ALES 

Malformations faciales congenitales, dues a des defauts de coalescence des 
bourgeons faciaux au cours de l’embryogenese, isolees d’etiologie inconnue ou 
dans le cadre de syndromes polymalformatifs genetiques. Le siege et l’importance 
de la fente dependent de la date de survenue de l’anomalie. 


Diagnostic 

1. Fentes velopalatines : de la simple division de la luette jusqu’a la 
division velopalatine etendue a la papille palatine. 

2. Fentes labio-maxillaires (anciennement bec-de-lievre). L’atteinte 
labiale va de la simple encoche jusqu’a l’ouverture complete de la levre 


pie encoche gingivale 
apille linguale. 


et de la narine ; l’atteinte maxillaire de la 
jusqu’a la fente totale atteignant en arriere la. j 

3. Fentes labio-maxillo-palatines : association d’une fente labio-maxil- 
laire et d’une division palatine. 

Ces fentes peuvent etre unies qu bilaterales, symetriques, entramant 
des troubles du developpement dento-maxillo-facial. Le prejudice est a 
la fois esthetique et fonctionnenjyec troubles de la deglutition et de la 
phonation. 


Traitement 

Chirurgical. Doit etre associe selon les cas aux traitements prothe- 
tique, orthodontique et orthophonique. 


ANKYLOSE TEMPORO-MANDIBULAIRE 

Diminution ou impossibility de l’ouverture buccale due a une lesion fixee 
osseuse articulaire. La constriction permanente des machoires entrame les memes 
limitations par atteinte peri articulaire, capsulaire, musculaire. Souvent post-trau- 
matique, l’ankylose temporo-mandibulaire de l’enfant entrame un trouble de la 
croissance faciale et le « profil d’oiseau ». 

LUXATION TEMPORO-MANDIBULAIRE 

Perte des rapports articulaires entre le (ou les) condyle(s) mandibulaire(s) et 
la cavite glenoi'de du temporal. Le plus souvent anterieure, a la suite d’une ouver- 
ture buccale forcee (baillement, rire) ou d’un traumatisme (coup, extraction den- 
taire) pouvant etre associee a une fracture condylienne. 

Diagnostic 

Elle peut etre unilaterale (ouverture buccale limitee, menton devie 
du cote sain) ou bilaterale (bouche bloquee en ouverture, protrusion 
du menton). 
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Traitement 

Les luxations anterieures frequentes chez le sujet age edente 
complet sont traitees par la manoeuvre de Nelaton : abaissement des 
deux regions molaires inferieures par deux pouces proteges par des 
compresses ; le recul mandibulaire est alors spontane. Les formes 
anciennes ou recidivantes necessitent un traitement chirurgical. 


FRACTURES MAXI LLAI RES 

Isolees ou observees chez les polytraumatises (accidents de la voie publique, 
accidents du travail, rixes). Trois localisations mandibulaires, souvent associees : 
arc mandibulaire paramedian, angle mandibulaire, condyle. 

Diagnostic 

1. Perte de l’engrenement occlusal des dents. 

2. Deformation des contours de la face (tenir compte de l’oedeme et 
des ecchymoses ou hematomes). 

3. Points douloureux. 

4. Mobilite anormale. 

5. Radiographies. 


Traitement 

1. Orthopedique : reduction et immobilisation avec blocage inter- 
maxillaire (arcs metalliques et ligatures sur les dents). 

2. Chirurgical avec immobilisation inteMragmentaire par osteosyn- 
these (ligatures osseuses ou plaquA^jelees). 


plaques 

SSIF F 




FRACTURES DU MASSIF FACIAL 

1. Enfoncement lateral zy^pmato-malaire : participation du sinus maxillaire 
(opacite par hemosinus) ou du ~plancher orbitaire (evaluer la vision binoculaire). 

2. Fracture ethmoi'do-nasal£ avec rhinorrhee de liquide cephalorachidien. 

3. Fractures horizontales civec disjonction cranio-faciale basse, sous-malaire, ou 
haute passant par les orbites. 



Maladies professionnelles 
indemnisables 

par M. Letourneux 


II existe en France deux systemes de reconnaissance et d’indemnisation des 
maladies professionnelles. 


TABLEAUX DES MALADIES PROFESSIONNELLES 

Cette procedure est basee sur le principe de presomption d’origine. Le legislateur 
a etabli un certain nombre de conditions medicales, techniques et administratives qui 
definissent la maladie professionnelle indemnisable : elles doivent obligatoirement 
etre remplies pour qu’une indemnisation soit possible et il suffit qu’elles le soient. 

Ces conditions d’indemnisation sont definies dans des tableaux annexes au 
Code de la Securite sociale, pour les maladies professionnelles indemnisables dans 
le regime general de la Securite sociale et aux £ode Rural pour celles qui le sont 
dans le regime agricole. Les tableaux des deux regimes sont crees et modifies au 
fur et a mesure de 1’evolution des techniques ejlrdes progres des connaissances 
medicales, et les tableaux concernant les memes nuisances dans les deux regimes 
(general et agricole) ont ete harmonic 

Chaque tableau comporte : 

a) la description des symptorqes^iLf&sions pathologiques que doit presenter le 

sujet. Leur enumeration es^ liipitat^e (seules les affections decrites sont indemni- 
sables) ; yA 

b) le delai de prise en charge. T’est la duree maximale de la periode separant la 
cessation de l’exposition de premiere constatation medicale de la maladie (et 
non sa declaration). Ce delai varie selon l’affection concernee ; 

c) les travaux susceptibles de provoquer I’affection en cause. Parfois, cette liste est 
limitative et seuls les travailleurs affectes aux travaux enumeres peuvent etre indem- 
nises (c’est en particulier le cas des maladies infectieuses). Ailleurs, la liste des travaux 
est seulement indicative, les taches impliquant la nuisance pourront permettre 
l’indemnisation, meme si elles ne figurent pas dans 1’enumeration du tableau ; 

d) certains tableaux precisent en outre une duree minimale d’exposition a la 
nuisance, pour que la maladie soit indemnisable. 

Toute affection repondant aux conditions fixees par les tableaux est presumee 
d’origine professionnelle et indemnisable, sans qu’il soit besoin de faire la preuve 
d’une relation de cause a effet entre l’exposition a la nuisance sur le lieu de travail 
et la survenue de la maladie. 

Contrairement a ce qui est prevu pour les accidents du travail, l’employeur n’a 
pas a faire cette declaration lui-meme. En effet, il n’a pas a etre informe de la nature 
de la maladie qui a pu motiver un arret de travail chez un de ses employes. 

En matiere de maladies professionnelles, ce sont les travailleurs eux-memes, 
lorsqu’ils en sont victimes, qui doivent en faire la declaration a la Caisse primaire 
d’assurance maladie (article L. 461-5 du Code de la Securite sociale) ou a la Caisse 
de mutuality sociale agricole, en y joignant un exemplaire du certificat medical 
etabli par le medecin praticien. L’affection doit etre medicalement constatee dans 
un delai maximal apres la cessation de l’exposition au risque, qui marque done le 
point de depart du delai de prise en charge. 

Ce delai de prise en charge ne doit pas etre confondu avec les delais de decla- 
ration, de 15 jours en cas de cessation du travail et de 3 mois en cas de parution 
d’un nouveau tableau, ni avec le delai de prescription de 2 ans, prevu pour le droit 
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aux indemnities, a partir de la premiere constatation ou de la parution du nouveau 
tableau (a defaut de declaration dans les 3 mois). 


SYSTEME COMPLEMENTAIRE D’INDEMNISATION 
DES MALADIES PROFESSIONNELLES 


La reference aux tableaux facilite la prise en charge des maladies y figurant, 
mais a le double inconvenient d’exclure la reparation des maladies qui n’y sont 
pas inscrites et celle des affections pour lesquelles toutes les conditions medico- 
legales definies dans le tableau vise ne sont pas remplies. 

1. Depuis 1993, une procedure permet l’indemnisation des maladies dues au tra- 
vail qui ne peuvent etre prises en charge au titre d’un des tableaux des maladies 
professionnelles, selon les principes de reconnaissance suivants : 

a) si une ou plusieurs des conditions tenant au delai de prise en charge, a la duree 
d’exposition ou a la liste limitative des travaux ne sont pas remplies, la maladie, telle 
qu’elle est designee dans un tableau de maladies professionnelles, peut neanmoins 
etre indemnisee, lorsqu’il est etabli qu’elle est directement causee par le travail habi- 
tuel de la victime. La decision en incombe au Comite regional de reconnaissance des 
maladies professionnelles (CRRMP). En revanche, ni la designation des nuisances figu- 
rant en tete du tableau, ni les conditions medicales de sa reconnaissance (symptomes, 
evolution, examens complementaires) ne peuvent etre modifiees ; 


b) une maladie caracterisee, non designee dans unitableau, peut etre reconnue 
d’origine professionnelle, s’il est etabli qu’elle est essentiellement et directement 
causee par le travail habituel de la victime et qu’elle entraTne une incapacity per- 
manente a un taux d’au moins 25 % ou le deces .Ae^ooints cruciaux sont, ici, la 
gravite de l’affection et la demonstration d’un Ji^n a^ causalite fort avec le travail 
de l’interesse. 

2. Dans le cas des affections liees a l’expositjon a 1’amiante, il existe une proce- 
dure de reconnaissance et un fonds d^ndemirisation specifique (Fonds d’indemni- 
sation des victimes de l’amiante), qtie infection soit reconnue comme d’origine 
professionnelle ou non. ▲ ‘ j 


CAS DE LA FONCTION PUBLIQUE 


ante^, qO€ 

:tion 


Les textes regissant 1’indemnisation des maladies professionnelles dans le 
regime general de la Security sociale (ou dans le regime agricole) ne s’appliquent 
pas aux personnels relevant de la fonction publique (fonctionnaires de l’Etat, 
employes des collectivites territoriales, hospitaliers). Ce sont les Commissions de 
reforme qui doivent se prononcer sur l’imputabilite au travail d’une affection 
contractee ou aggravee en service. Elies se referent habituellement aux tableaux 
de maladies professionnelles, mais ce guide n’a pas de caractere obligatoire. En 
cas de litige, le juge administratif peut exiger du travailleur qu’il apporte la preuve 
du lien entre la maladie et l’activite professionnelle. 


DECLARATION DES MALADIES 
A CARACTERE PROFESSIONNEL 

Afin de permettre la revision et l’extension des tableaux de maladie profession- 
nelle, l’article L 461-6 du Code de la Security sociale impose a tout docteur en 
medecine de declarer toute maladie presentant, a son avis un caractere profes- 
sionnel. Le destinataire designe de ces declarations est l’inspecteur du travail. 


Acces au detail des tableaux des maladies professionnelles aupres 
des Caisses primaires de Securite Sociale et sur le site de 1’INRS 
(http://www.inrs.fr/mp) 


TROISIEME PARTI E 


EXAMENS DE LABORATOIRE 
ET TECHNIQUES 
□’INVESTIGATION CLINIQUE 







Examens de laboratoire 
au cours des maladies 
bacteriennes 

par R. Leclercq 


ISOLEMENT ET IDENTIFICATION BACTERIENNE 

I. EXAMEN MICROSCOPIQUE 


Technique 

1. L’examen a 1’etat frais entre lame et lamelle est parfois fait pour 

apprecier la mobilite des germes. 9 

2. Coloration de Gram : des frottis sont Realises a partir de l’echan- 
tillon preleve et colores. Cette coloration se fait en trois temps : colora- 
tion des bacteries par du violet de gentile, decoloration par 1’alcool 
puis recoloration par la fuchsine (colorant rouge). 

Resultats et interpretation 

1. Les bacteries a Gram-negatif sont decolorees par l’alcool et recolorees 
par la fuchsine et appams^^^©ses alors que les bacteries a Gram-positif 
sont peu decolorees parJ’alcSol et restent colorees en violet. 

2. Ne sont pas ou sonfyifficilement visibles par la coloration de Gram : 
Legionella, BK, rickettsies, treponemes, leptospires, Chlamydia, myco- 
plasmes, Tropheryma whipplei (bacterie de la maladie de Whipple). 

3. Necessitent une coloration speciale (coloration de Ziehl-Neelsen) : 
mycobacteries. 


II. CULTURES BACTERIENNES 


Technique 

Les milieux de culture utilises sont des extraits de viande sous forme 
de bouillons ou de geloses. Ils peuvent etre supplementes en supplement 
nutritif (sang de cheval, de mouton, sang cuit, polyvitamines...) pour la 
recherche de bacteries exigeantes en facteur de croissance ou etre 
rendus selectifs pour la recherche de bacteries pathogenes dans les pro- 
duits biologiques contamines par une flore commensale (par exemple, 
les bacteries responsables de diarrhees dans les coprocultures, les Legio- 
nella dans les secretions pulmonaires). 

Resultats et interpretation 

1. La plupart des bacteries poussent en 24 heures sur les milieux 
usuels ; 24 heures supplementaires sont necessaires pour l’identifica- 
tion bacterienne qui est basee sur la mise en evidence de caracteres 
biochimiques. 
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2. Certaines bacteries ne croissent que sous une atmosphere particu- 
liere (absence d’oxygene pour les anaerobies, enrichissement en gaz 
carbonique pour le gonocoque, certaines brucelles, Campylobacter , 
Helicobacter , certains Haemophilus ...). 

3. Des techniques basees sur l’identification d’antigenes bacteriens ou 
d’acides nucleiques ou du profil proteique en spectrometrie de masse per- 
mettent de raccourcir le delai d’identification a quelques heures. 

4. L’identification biochimique d’un germe est parfois completee par 
une identification antigenique grace a des immuns-serums (reaction 
d’agglutination le plus souvent) : par exemple, identification antigenique 
d’une salmonelle. 


III. INOCULATION A L’ANIMAL DE LABORATOIRE 

Elle n’est presque plus pratiquee. La presence de toxine botulinique dans un 
aliment peut se rechercher en laboratoire specialise par injection a un lot d’ani- 
maux proteges ou non par des antiserums specif iques. 


IV. AMPLIFICATION CENIQUE BACTERIENNE 

Plusieurs techniques d’amplification genique existent dont la plus connue est 
la polymerase chain reaction (PCR, voir p. 1767). Ces techniques ciblent un frag- 
ment d’ADN ou d’ARN bacterien specifique de l’espec^bacterienne recherchee. La 
mise en oeuvre de la technique d’amplification apr%s extraction des acides 
nucleiques du prelevement permet d’obtenir un grand nombre de copies du frag- 
ment cible qui peut alors etre identifie specifiquement par une reaction d’hybrida- 
tion a une sonde nucleique marquee. 

Leur interet est de pouvoir identifier la presence d’un acide nucleique bacterien 
directement dans un prelevement en qu< 
santes pour les bacteries se cultivan' 
d’obtenir une reponse plus rapide. 

Actuellement des techniques/dit^sJ^PCR en temps reel sont de plus en plus 
utilisees dans des automates : el(es sont nominees ainsi car l’accumulation du pro- 
duit d’amplification est suivie eri temps reel grace a l’utilisation d’amorces oligo- 
nucleotidiques fluorescentes. 7 


leures. Elies sont done interes- 
Lcjl^ment ou lentement, permettant 


Applications diagnostiques 

Des laboratoires de plus en plus nombreux utilisent des trousses 
commerciales pour la recherche du bacille tuberculeux dans les prele- 
vements pulmonaires et tubages gastriques et des Chlamydia et gono- 
coques uro-genitaux a partir des urines. Des laboratoires specialises 
ont developpe des techniques pour le diagnostic du bacille de la coque- 
luche a partir d’aspirations naso-pharyngees, du bacille de la maladie 
de Whipple, des leptospires, des bacteries de la maladie des griffes du 
chat, du meningocoque et du pneumocoque a partir du liquide cephalo- 
rachidien, d 'Helicobacter pylori (ulcere gastro-duodenal). 

Les contaminations croisees par des fragments d’ADN precedem- 
ment amplifies qui engendrent des faux positifs sont redoutees par les 
laboratoires et leur imposent des precautions techniques rigoureuses. 
De ce fait, la positivite d’une reaction d’amplification genique ne 
constitue qu’un diagnostic presomptif et doit etre confirmee par la 
culture. Une reaction negative n’elimine pas le diagnostic. Pour le dia- 
gnostic de tuberculose, son apport en termes de sensibilite en compa- 
raison a un examen direct bien fait reste faible mais precieux dans 
certains cas. Cette technique s’applique aux situations ou l’examen 
direct est negatif et ou le diagnostic clinique de tuberculose s’avere a 
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la fois urgent a poser et difficile a faire ; sa mise en oeuvre ne doit done 
etre demandee que pour des indications choisies. 


PRINCIPALES BACTERIES 
EN PATHOLOGIE HUMAINE 


Cocci aerobies-anaerobies facultatifs a Gram positif 

1. Staphylocoques dont Staphylococcus aureus et les staphylocoques 
a coagulase negative (S. epidermidis , S. saprophyticus ). 

2. Streptocoques (coques en chaTnettes) dont : 

a) streptocoques beta-hemolytique des groupes A, B, C et G ; 

b) streptocoques non groupables ou viridans (S. mitis, S. oralis, 
S. sanguis, S. mutans, S. salivarius'), streptocoques du groupe milleri 
dont S. anginosus et S. constellatus ) ; 

c) pneumocoques ( Streptococcus pneumoniae ) ; 

d) enterocoques ( Enterococcus faecalis, E. faecium ). 


rhalis. 


Cocci aerobies stricts a Gram negatif 

1. Neisseria dont le meningocoque (N. meningitidis ) et le gonocoque 

(N. gonorrheae ). • 

2. Moraxella ( ex-Branhamella ) catarrhalis. 

Bacilles a Gram positif aerobies 

1. Non sporules : 

a) corynebacteries : Corynebac$^ri^^diphteriae (bacille diphterique) 
et de nombreuses especes commensales pouvant etre responsables 
d’infections nosocomiales ( Q^jeikeium ) ; 

b) Listeria monocytogenes ; 

c) Erysipelothrix insidiosa (bacille du rouget) ; 

d) lactobacilles ; 

e) actinomycetes aerobies ( Nocardia ). 

2. Sporules. 

Bacillus : une espece pathogene, Bacillus anthracis (bacille du charbon, 
agent du bioterrorisme) et nombreuses especes non pathogenes. 


Bacilles a Gram negatif aerobies 

1. Les plus communs sont : 

a) des bacilles aerobies-anaerobies facultatifs : les enterobacteries 
( Citrobacter , Escherichia coli, Enterobacter, Klebsiella, Proteus, Providencia, 
Salmonella, Serratia, Shigella, Yersinia ), les Aeromonas et les Vibrio 
(V. cholerae : agent du cholera) qui ont une morphologie incurvee ; 

b) des bacilles aerobies stricts : Pseudomonas (P. aeruginosa ou 
bacille pyocyanique), Stenotrophomonas (ex-Xanthomonas) maltophilia, 
Burkholderia (ex-Pseudomonas) , Acinetobacter (A. baumannii ). 

2. D’autres bacilles sont de culture plus difficile : 

a) commensaux ou agents pathogenes de l’Homme : Bordetella 
( B . pertussis : agent de la coqueluche), Haemophilus (H. influenzae, 
H. ducreyi, agent du chancre mou), Helicobacter pylori (ulceres gastro- 
duodenaux), Gardnerella vaginalis (infections genitales), germes du 
groupe HACEK responsables d’endocardites ( Haemophilus , Actinoba- 
cillus, Cardiobacterium, Eikenella, Kingella ) ; 
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b) commensaux des animaux transmissibles a l’homme : Brucella , 
Campylobacter (C. jejuni, C. coli, C. fetusj , Pasteurella , Francisella tula- 
rensis (tularemie) ; 

c) bacteries de l’environnement : Legionella (L. pneumophila ). 

Bacteries anaerobies 

1. Coques a Gram positif : Peptostreptococcus, Peptococcus. 

2. Coques a Gram negatif : Veillonella. 

3. Bacilles a Gram positif sporules : Clostridium dont ceux des gan- 
grenes gazeuses, C. perfringens et C. septicum, ceux a toxine soit neuro- 
trope (C. tetani [tetanos] et C. botulinum [botulisme]), soit digestive 
(C. difficile [colites pseudo-membraneuses]). 

4. Bacilles a Gram positif non sporules : Actinomyces, Propionibacte- 
rium (P. acnes, acne). 

5. Bacilles a Gram negatif : Bacteroides (B. fragilisj, Bilophila , Fusobac- 
terium, Leptotrichia, Porphyromonas , Prevotella. 


Mycobacteries 

1. Agents de la tuberculose : Mycobacterium tuberculosis, M. bovis et 
M. africanum. 

2. Mycobacteries atypiques : Mycobactermgi avium-intrace llulare, 
M. kansasii, M. xenopi. 

3. Agent de la lepre : Mycobacterium < 


)bacter\um i 


JS 

rogans, L 


Spirochetes 

1. Leptospires : Leptospira intemLfgoM, L. ictero-hemorragiae. 

2. Treponemes : Treponetma pallidum (agent de la syphilis). 

3. Borrelia : B. burgdorferi (agent de la maladie de Lyme). 

Mycoplasmes 

1. Mycoplasma pneumoniae (agent de pneumonies). 

2. Mycoplasmes genitaux : Mycoplasma hominis, Mycoplasma urealy- 


Rickettsies 

1. Bartonella comprenant B. henselae (maladies des griffes du chat et 
angiomatose bacillaire), B. quintana (fievre des tranchees et angioma- 
tose bacillaire). 

2. Coxiella burnetii (fievre Q). 

3. Ehrlichia (ehrlichiose granulomateuse humaine). 

4. Rickettsia dont R. conorii (fievre boutonneuse mediterraneenne) et 
R. prowazekii (typhus). 

Chlamydia 

Chlamydia pneumoniae et C. psittaci (pneumonies), C. trachomatis 
(trachome, conjonctivite, infections genitales). 

Autres bacteries 

Tropheryma whipplei (agent non cultivable de la maladie de 
Whipple). 
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HEMOCULTURE 


Indication 

Diagnostic d’un itat septicimique. Elies sont prescrites en cas de tem- 
perature depassant 38,5 °C ou au-dessous de 36 °C, frissons, immuno- 
depression profonde, etat de choc, diagnostic d’endocardite infectieuse. 


Technique du prelevement 

1. Eviter les contaminations : porte de la chambre fermie, port d’un 
masque chirurgical, disinfection des mains du preleveur, port de gants 
non steriles, disinfection de l’opercule des flacons d’himoculture et du 
point de ponction selon un protocole validi. 

2. Ponction veineuse : iviter les recueils par cathiter qui augmentent 
la friquence des contaminations. 

3. Prilever suffisamment de sang car les bactiries peuvent y etre 
rares : 7 a 10 ml chez un adulte, 1 a 2 ml suffisent chez l’enfant. 

4. Effectuer suffisamment d’himocultures pour augmenter les 
chances de positiviti. En pratique, deux a trois himocultures suffisent 
avec un intervalle de 30 a 60 minutes entre chacune (dans 98 % des cas, 
la positiviti est obtenue dans les deux premieres himocultures). II est 
habituel d’ensemencer un flacon airobfe^et un flacon anairobie a 
chaque prise de sang. 

Incubation et resultat 

Les himocultures sont placies d 
5 a 7 jours a 35 °C. La positiviti, 
souvent apres 18 a 48 heures^jij 

Recherches particulieres (informer le laboratoire est crucial) 

1. La recherche de Mycobacterium avium-intracellulare (iventuelle- 
ment M. kansasii et M. tuberculosis) au cours du SIDA requiert la mise 
en oeuvre de milieux particuliers. 

2. La culture des leptospires se fait sur milieux spiciaux. 

3. Certaines souches de brucelles ne poussent qu’en prisence de CO 2 . 

4. Les bactiries responsables d’endocardites peuvent pousser lente- 
ment (14 jours ou plus). 

5. La recherche de champignons et levures impose une incubation 
prolongie. 



is automates ou elles incubent 
ectie par l’automate et apparaTt 
•ation. 


Interpretation des resultats 

Les entirobactiries (surtout Escherichia coll) et Staphylococcus aureus 
sont les plus friquemment isolis. L’isolement dans une seule himo- 
culture d’un staphylocoque a coagulase nigative, d’un Bacillus, d’une 
corynibactirie, d’un Propionibacterium timoigne souvent d’une contami- 
nation. En revanche, leur isolement dans plusieurs himocultures permet 
de leur attribuer une signification clinique. 


LIQUIDE CEPHALO-RACHIDIEN 

Indication 

Du fait de l’importance d’un diagnostic pricoce et d’un traitement 
ajusti, la suspicion de miningite fait prilever par ponction lombaire du 
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liquide cephalo-rachidien (LCR) qui doit etre examine sans delai par le 
laboratoire. L’examen cytologique, chimique et bacteriologique permet 
de reconnaTtre une cause bacterienne. 


Technique 

Voir Ponction lombaire, p. 291. 

1. Asepsie de type chirurgical et recueil dans des tubes steriles d’au 
moins 2 ml de LCR par tube (au minimum 3 tubes pour l’examen bio- 
chimique, microbiologique et cytologique). La recherche de myco- 
bacteries ou l’analyse virologique necessite 2 ml supplementaires. 

2. Transport au laboratoire sans delai et a l’abri du froid (lyse rapide 
des polynucleaires (50 % en 2 heures) et fragility de certains germes 
comme le meningocoque). Ne pas oublier les renseignements cliniques 
et la mention de recherches particulieres. 


Examen microscopique 

Numeration des elements, determination de la formule cytologique 
et coloration de Gram. Mise en culture systematique. 


Resultats 

1 .LCR normal', aspect macroscopique 
5 elements/mm 3 , proteinorachie normale Q 
male (> 60 % de la glycemie). Chez le no 
polynucleaires neutrophiles). 

2. LCR purulent : liquide louche 
ments/mm 3 , plus de 50 % d< 

0,4 g/1, hypoglycorachie 
comme bacterienne. 



& roche », moins de 
;/l) et glycorachie nor- 
10-30 elements (50 % 


presence de plus de 10 ele- 
eaires, proteinorachie de plus de 
la glycemie). Meningite a considerer 



3. LCR lymphocytaire : liquide clair ou legerement trouble, plus de 
10 elements/mm 3 dont plus de 50 % de lymphocytes, proteinorachie de 
plus de 0,4 g/1, et : 

a) hypoglycorachie (< 40% de la glycemie) : cause bacterienne pro- 
bable, a Listeria ou bacille tuberculeux (dans ce dernier cas hypochlo- 
rurorachie possible, non constante) ; 

b) glycorachie normale et moins d’une centaine d’elements par mm 3 : 
cause virale probable (les meningites ourliennes peuvent provoquer une 
lymphocytose parfois tres importante, plus de 1 000/mm 3 ). 

4. LCR a formule panachee : plus de 10 elements/mm 3 , formule mixte 
polynucleaires/lymphocytes, proteinorachie et glycorachie normales. 
Causes possibles : listeriose, meningite bacterienne ou lymphocytaire 
debutante, abces cerebral. 


5. LCR hemorragique : fait discuter un traumatisme vasculaire au 
moment du prelevement ou une hemorragie meningee. L’eclaircisse- 
ment progressif du LCR lors du recueil successif dans les trois tubes 
est en faveur de la premiere eventualite. La proteinorachie est difficile- 
ment interpretable (augmentation de 0,1 g/1 en presence de 1 000 glo- 
bules rouge/mm 3 ). 
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LIQUIDES D’EPANCHEMENTS 


Technique 

Disinfection de type chirurgical (detersion, ringage, antisepsie) et 
ponction a la seringue montee d’une grosse aiguille. En cas de transport 
differe (> 4 h), il est interessant d’utiliser un milieu de transport ; 
conserver a temperature ambiante. II est interessant d’ensemencer en 
plus au lit du malade un flacon d’hemoculture avec les liquides d’ascite 
ou de ponction pleurale. Ceci permet de mettre en culture une plus 
grande quantite de ces liquides ou les bacteries sont souvent diluees. 

La recherche de mycobacteries doit etre specifiquement demandee. 
Une numeration et une formule sont realisees pour apprecier la puru- 
lence ainsi qu’une coloration de Gram. 


Resultats 

Le diagnostic d’infection est base en partie sur la purulence. En cas 
d’ascite, la presence de neutrophiles (> 250/mm 3 ) est en faveur d’une 
infection bacterienne. Les germes les plus frequemment trouves sont 
les bacilles a Gram negatif (ascite), les staphylocoques dores, strepto- 
coques, pneumocoques, anaerobies et le_$acille de la tuberculose en 
cas d’epanchement serofibrineux lymphocytaire. 



EXAMEN CYTO-BACTE°IOLOGIQUE DES URINES 

Cet examen n’est pas systematise lors de suspicion d’infection urinaire. II est 
peu utile en cas de premier episode jijre cystite ou il est avantageusement remplace 
par une recherche de nitrites ^paiRjbandelette. 

Recueil des urines 

L’objectif est de recueillir l’urine vesicale en evitant sa contamination 
par la flore commensale lors de la miction. Le patient realise le prele- 
vement lui-meme, a distance de la miction precedente. 


1. Lavage des mains, toilette soigneuse du meat et du gland ou de la 
region vulvaire au savon ou antiseptique doux suivi d’un ringage. 

2. Elimination du premier jet urinaire (10-20 ml) et recueil de 20 ml 
dans un pot sterile. Si le transport au laboratoire n’est pas possible 
dans l’immediat, placer les urines (maximum quelques heures) a + 4 °C 
ou dans un tube « borate ». 


3. Patient porteur d’une sonde a demeure : prelever par la chambre 
de prelevement (ne pas decoupler sonde et collecteur si Ton n’utilise 
pas de systeme clos). 

4. Nourrisson : collecteur specifique a ne pas laisser en place plus 
d’une heure. 


5. Patient incontinent ou handicape : le recueil par sondage « aller- 
retour » n’est acceptable que chez la femme et en cas d’impossibilite de 
recueil. Le sondage n’est pas indispensable et le recueil apres toilette 
vaginale est acceptable. Chez l’homme, utiliser un collecteur penien 
propre (si retention d’urines : ponction vesicale). 
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Cas particuliers 

1. La recherche de mycobacteries est a effectuer sur la totalite de 
premiere miction du matin (minimum 30 ml) apres restriction hydrique. 
A repeter 3 jours de suite. 

2. Les urines du premier jet peuvent etre recueillies lors d’infection 
prostatique ou uretrale. 

3. La recherche de mycoplasmes et Chlamydia se fait par technique 
de biologie moleculaire a partir des urines du premier jet. 


Resultats 

L’aspect macroscopique des urines est note. Un examen cytologique, 
une coloration de Gram, la mise en culture quantitative sont pratiques. 

1. Examen direct. 

a) L’examen cytologique permet la numeration des elements figures. 
Le seuil pathologique est fixe a au moins 10 000 leucocytes/ml. En cas 
d’infection urinaire, il y a aussi souvent presence d’hematies (parfois 
> 10 000/ml). On peut noter la presence de cellules epitheliales. L’alte- 
ration des leucocytes n’a que peu d’interet ; la presence de cylindres 
leucocytaires a une signification clinique. 

b) L’examen du frottis par la coloration de Gram permet d’observer 
les bacteries. La presence de nombreuses cellules epitheliales asso- 


Hjples 
:hez la 


ciees a une flore variee de type vaginal revele chez la femme une conta- 
mination par les secretions vaginales et fait r%j£rer l’examen. 

2. Culture. 

Elle permet de quantifier les bacteries ^resentes et de les identifier. 
Les deux especes les plus frequentes danS les cas habituels sont Esche- 
richia coli et Proteus mirabilis ; phis rarement Staphylococcus saprophy- 
ticus (femme jeune), S. aurewfa et enterocoque. Chez les patients sondes, 
on peut identifier egalement le bHcille pyocyanique, Acinetobacter, sta- 
phylocoques a coagulase negative, etc. 


Interpretation 

1. Dans les infections communautaires, le seuil de bacteriurie associe 
a une leucocyturie significative est de : 

a) > 10 3 unites formant colonies (UFC)/ml pour les cystites a Escheri- 
chia coli, Proteus, Klebsiella (et autres enterobacteries), S. saprophyticus ; 

b) > 10 5 UFC/ml pour les cystites a autres bacteries ; 

c) > 10 4 UFC/ml pour les pyelonephrites et prostatites. 

2. Une leucocyturie sans bacteriurie se voit au cours d’un traitement 
antibiotique precoce, d’une infection tuberculeuse ou d’une leuco- 
cyturie non infectieuse. 

3. Une bacteriurie sans leucocytes temoigne d’une souillure ou d’une 
infection debutante (refaire l’ECBU). 

4. La presence de plusieurs germes se voit lors de souillures ou 
d’infection sur sonde. 


PRELEVEMENT DE GORGE 

Indications 

1. Recherche d’un germe pathogene au cours d’une angine aigue. 
Dans ce contexte, la pratique du prelevement est devenue rare. La mise 
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en culture reste la technique de reference pour isoler Streptococcus 
pyogenes (streptocoque du groupe A), agent principal de l’angine. Les 
tests de diagnostic rapide (TDR) sont des tests d’elimination speci- 
fiques et assez sensibles (90 % sensibilite) qui permettent quand ils 
sont negatifs et en absence de facteur de risque de ne pas faire de 
controle par culture. 

2. Le prelevement de gorge est inutile dans les cas suivants : 

a) en cas d’ulceration oro-pharyngee pour rechercher l’agent de la 
syphilis (presence de treponemes commensaux difficilement a distin- 
guer de celui-ci a l’examen direct ; recourir a la serologie) ; 

b) pour rechercher le portage de meningocoque dans l’entourage 
d’un patient atteint de meningite cerebro-spinale (traitement prophy- 
lactique systematique des sujets contact a mettre en oeuvre immediate- 
ment). II permet neanmoins d’isoler le meningocoque et de determiner 
le serogroupe chez un patient atteint de meningite « decapitee » par une 
antibiotherapie. 

3. Pneumonie interstitielle : possibility de rechercher Chlamydia 
pneumoniae dans la gorge. 


Contre-indication # 

Epiglottite (due a Haemophilus et Staphyfpcoocus aureus , diagnostic 
par hemocultures) : prelevement a pros/^^^risque de suffocation). 

Indications particulieres (a precise* - au lab ioratoire) 

Angine recidivante, angine ulcero-necrotique, angine a fausse mem- 
brane (diphterie), candidose /flmgMet), infection sexuellement trans- 
missible (gonocoque), depistage de porteurs de germe. 

Technique 

Ecouvillonnage au niveau des amygdales (ou de leur emplacement) 
ou d’un exsudat ou a la Peripherie de fausses membranes. 


Resultats 

1. Angine aigue : streptocoque du groupe A (parfois streptocoques 
beta-hemolytiques des groupes C et G) dans moins de 20 % des cas 
(plus de 80 % des angines sont virales). En cas d’angine recidivante, le 
role de H. influenzae, S. aureus et Morcocella catarrhalis a ete evoque. 

2. Angine ulceronecrotique : (exceptionnelle) association fuso-spiro- 
chetienne a l’examen direct. L’aspect necrotique peut etre lie a une 
agranulocytose (voir p. 704). 

3. Angine a fausse membrane (et sujets contacts) : classiquement 
due a Cory ne bacterium diphteriae ou C. ulcerans. Elle est tres exception- 
nelle (attention aux sujets provenant de pays a risque, en particulier 
Europe de l’Est ou non vaccines). Penser a la mononucleose infectieuse 
devant une angine avec membranes non adherentes. 


PRELEVEMENTS D’OREILLE 

Indications 

L’examen du pus auriculaire est fait en cas de paracentese par l’ORL 
ou de rupture spontanee du tympan lors d’une otite moyenne aigue. 
L’interet est d’identifier le germe en cause et surtout de rechercher sa 
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resistance aux antibiotiques. Au cours d’une otite externe, l’interet de 
l’analyse est plus discute et est a envisager au cas par cas. L’analyse 
est utile en cas d’otite chronique de l’adulte. 

Resultats 

Dans les cas de pus preleves par paracentese, il n’y a pas de probleme 
d’interpretation. Les germes les plus souvent retrouves sont le pneumo- 
coque, Haemophilus et Moraxella catarrhalis. A signaler la possibility 
d' Alloiococcus otitidis (coque a Gram positif cultivant en 4 a 5 jours) et de 
Turicella otitidis (corynebacterie) dans les otites moyennes. 


EXPECTORATIONS 


Indications 

Recherche d’infection pulmonaire communautaire et de surinfection 
bronchique. 

Technique 

Difficulty du recueil du fait de la contamination salivaire ( Haemo- 
philus influenzae , Staphylococcus aureus , le pneumocoque et les bacte- 
ries anaerobies peuvent y etre presents a P&at commensal). Pour 
certains, cet examen est inutile et le traitement doit etre seulement 
empirique. Pour d’autres, il peut avoir un intelietsi la qualite du recueil 
est bonne. Ceci suppose un recueil le mattfa|rreveil lors d’un effort de 
toux (kinesitherapie si possible) apres ringage de gorge a l’eau distillee 
sterile. Le prelevement doit etre transmis sans delai au laboratoire 

utile de faire analyser une 



Le laboratoire apprecie le degre de contamination salivaire en nume- 
rant les leucocytes et cellules epitheliales. Des criteres cytologiques 
sont appliques permettant d’estimer si le crachat est analysable ou s’il 
doit etre rejete. L’examen direct est contributif s’il revele la presence 
d’un type morphologique de bacterie tres predominant ou exclusif. Si 
l’expectoration est analysee, la mise en culture est faite quantitative- 
ment. Les especes (deux maximums) presentes a des quantites supe- 
rieures ou egales a 10 7 par ml sont etudiees. 

Recherche de bacteries particulieres a signaler au laboratoire 

1 .Bordetella bronchiseptica (coqueluche) : prelevement fait precoce- 
ment, par aspiration nasopharyngee posterieure avec une sonde souple, a 
acheminer dans les 2 heures a temperature ambiante au laboratoire. La 
recherche se fait par mise en culture et par PCR dans certains laboratoires. 

2. Legionella : la recherche doit etre demandee specifiquement 
(milieux speciaux). Elle peut se faire a partir des expectorations, mais 
il est preferable d’analyser des secretions pulmonaires obtenues par 
une technique invasive (il est plus facile de faire rechercher les anti- 
genes urinaires de cette bacterie). 

3. Chlamydia : la recherche est a realiser de preference a partir d’un 
ecouvillonnage de gorge. 
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4. Mycoplasma pneumoniae : la contamination de l’expectoration 
empeche sa recherche. II faut utiliser les secretions obtenues par bros- 
sage bronchique ou lavage broncho-alveolaire. 

5. Mycobacteries : 2 a 5 ml d’expectoration prelevee le matin a trans- 
mettre rapidement au laboratoire (sinon conservation a + 4 °C jusqu’a 
24 ou 48 heures sans inconvenients). II faut effectuer trois prelevements 
3 jours successifs. Les tubages gastriques constituent une excellente 
alternative (indispensables si le patient crache peu ou si le prelevement 
est de mauvaise qualite). La recherche est faite a l’examen direct (fluo- 
rescence, coloration de Ziehl) et par mise en culture sur milieu solide 
de Loewenstein (delai d’environ 3 semaines pour obtenir une culture 
positive de BK) ou en milieu liquide en automate (delai d’environ 7 a 
10 jours pour une culture positive). 

6. Analyse au cours de la mucoviscidose : les criteres de qualite du 
prelevement ne sont pas appliques. Un seuil de 10 2 UFC/ml pour une 
premiere colonisation ou de 10 5 UFC/ml pour une colonisation connue 
est retenu pour Pseudomonas aeruginosa. 


PRELEVEMENTS BRONCHIQUES PROTEGES 
ET LAVAGE BRONCHIOLO-ALVEOLAIRE 

Indications 

Examens invasifs visant a etablh^re diagnostic de pneumopathies 
nosocomiales ou de pneumopathids/communautaires graves. L’interet 
est de recueillir les secretions en regard ou issues de la lesion pulmo- 
naire en minimisant la cont^jtfS^aVon par la flore tracheale. 



Technique 

1. Brossage bronchique protege : le prelevement effectue a l’aide 
d’une brosse de Wimberfey est transmis sans delai au laboratoire. 

2. Lavage bronchiolo-alveolaire : 50 ml de serum physiologique sont ins- 
tilles en 4 a 6 fois et environ 20 a 60 % du volume de liquide injecte sont 
aspires. Trente a 40 ml sont adresses au laboratoire de bacteriologie. 

3. Aspiration tracheo-bronchique : Inspiration bronchique distale 
peut etre « protegee » grace a un dispositif special permettant de ne 
demasquer l’extremite du fibroscope qu’au moment opportun. Elle peut 
completer le lavage bronchiolo-alveolaire. Si les methodes invasives ne 
sont pas possibles, il est possible de pratiquer une aspiration tracheo- 
bronchique non protegee a 1’aveugle. Dans ce cas, la contamination par 
la flore de colonisation tracheale est frequente et cet examen a surtout 
une valeur predictive negative. 


Resultats 

L’analyse comprend un examen direct et une mise en culture quanti- 
tative. 

1. Brossage bronchique protege et aspirations protegees. Le seuil de 
significativite est de 10 3 UFC/ml. La sensibilite et la specificite avoisi- 
nent les 70 et 80 %. L’administration prealable d’antibiotiques a pour 
effet d’abaisser le seuil de significativite. 

2. Lavage bronchiolo-alveolaire. L’examen direct est fait a partir du 
culot de centrifugation. Pour certains, la presence de plus de 7 % de 
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cellules contenant des bacteries intracellulaires serait un argument en 
faveur d’une pneumonie bacterienne chez les malades ventiles. En 
culture, le seuil de significativite est > 10 4 UFC/ml. 

Recherche de bacteries particulieres 

1 .Legionella : la recherche se fait sur milieux speciaux a partir du 
lavage bronchiolo-alveolaire ou des produits d’aspiration. 

2. Nocard ia (nocardioses) : cette recherche s’effectue chez les patients 
immunodeprimes, en particulier sous corticoi'des au long cours ; 
demander la recherche au laboratoire (conditions speciales de culture). 

3. Mycobacteries tuberculeuse et atypiques : la recherche est frequem- 
ment systematiquement effectuee dans le produit du lavage bronchiolo- 
alveolaire mais il est preferable de specifier la demande au laboratoire. 


COPROCULTURE 


Indications 

Recherche des bacteries responsables de diarrhee. Le laboratoire a 
besoin de renseignements epidemiologiques pour orienter ses recherches. 
En particulier, indiquer l’age du patient et le contexte epidemio-clinique 
s’il y en a un, par exemple : voyage recent en pay^Jropical, toxi-infection 
alimentaire collective ou non, SIDA, syndrome hemolytique et uremique, 
syndrome choleriforme, traitement antibiotique^coproculture reglemen- 
taire (cuisiniers). 

Technique 

Emission de selles dans un recipient propre ; transvaser a l’aide 
d’une spatule dans un recipient sterile : quelques grammes suffisent a 
1’ analyse. A defaut (enfant% un efcouvillonnage rectal est analysable. 

Resultats 

La difficulty est de rechercher les bacteries pathogenes au milieu 
d’une flore commensale. 

1. Le laboratoire met systematiquement en ceuvre des milieux selectifs 
pour deceler les salmonelles, shigelles, Campylobacter et souvent Yersinia. 

2. Chez les enfants ages de moins de 2 ans, les Escherichia coli entero- 
pathogenes sont recherches. 

3. Suivant le contexte et sur demande, le laboratoire peut rechercher : 

a) chez les voyageurs, Vibrio cholerae et Aeromonas ; 

b) chez les patients traites par antibiotique, Clostridium difficile (dans 
ce cas, c’est la presence des toxines dans les selles qui est recherchee 
par une technique immuno-enzymatique) ; 

c) en cas de syndrome hemolytique et uremique, l’isolement de 
E. coli 0157 est effectue uniquement sur demande et necessite des 
milieux speciaux ; 

d) les E. coli enterotoxinogenes (diarrhee des voyageurs) et entero- 
invasifs ne sont recherches que par des laboratoires specialises. 


Cas particuliers 

a) La recherche de colonisation par des bacteries multiresistantes 
(par exemple lors d’une epidemie hospitaliere de Klebsiella productrice 
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de beta-lactamase a spectre etendu) requiert une culture sur des 
milieux specifiques. 

b) Depistage chez le personnel de restauration : recherche de salmo- 
nelles et de Staphylococcus aureus. 

c) Le diagnostic bacteriologique de botulisme ne se fait pas a l’aide 
de coproculture mais par la recherche de toxine dans le serum du 
patient et les aliments incrimines (laboratoire specialise). 

d) Dans les toxi-infections alimentaires a staphylocoque, la toxine et 
le germe se recherchent dans l’aliment (laboratoire specialise). 


PRELEVEMENTS ANO-GENITAUX 


Indications 

1. Preciser s’il y a lieu d’effectuer une recherche de Chlamydia , de trepo- 
neme en cas de chancre, d’ Haemophilus ducreyi en cas de chancre mou. 

2. Rechercher les bacteries responsables : 

a) chez l’homme, d’urethrites, d’epidymites, de prostatites, d’anites 
ou d’ulcerations ano-genitales ; 

b) chez la femme, de vulvo- vaginites, d’uretrites, de bartholinites, de 
cervicites, d’anites ou d’ulcerations an^-genitales, de salpingites, 
d’endometrites ; 

c) chez la femme enceinte, de portage de germe potentiellement 
pathogene pour l’enfant. 

ei Qti 


3. En cas de maladie sexuellemen 


d’exploration de sterilite, les deux partenaires sont 
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's au laboratoire et analyses rapidement 


1. Pour les uretrites chez l’homme, le prelevement est effectue a 
l’ecouvillon. La recherche de Chlamydia peut se faire par grattage a 
l’aide d’ecouvillon special. Actuellement, la recherche de Chlamydia 
peut etre effectuee a partir des urines du premier jet par technique de 
biologie moleculaire. 

2. Chez la femme, les prelevements se font par ecouvillonnage des 
secretions vaginales en cas de vaginite et de l’endocol en cas de cervi- 
cite (gonocoque et Chlamydia recherches a ce niveau). L’aspect des 
secretions est important a considerer (blanchatres sans odeur en cas 
de levures, tres malodorantes en cas de Trichomonas ), surtout pour les 
vaginoses a Gardnerella (odeur de poisson quand une goutte de potasse 
est ajoutee aux secretions vaginales). 

3. Les abces satellites sont preleves a la seringue (au cabinet ou en 
milieu hospitalier). 


Res u I tats 

L’orientation des recherches au laboratoire se fait suivant le 
contexte clinique, epidemiologique et l’aspect des lesions. 

1. Les ulcerations de chancre sont grattees au laboratoire et exami- 
nees immediatement a l’etat frais au microscope au fond noir pour la 
recherche de treponeme (pas de culture). Dans le chancre mou, 
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H. ducreyi se voit difficilement a la coloration de Gram et sa culture, 
lente et tres difficile, necessite des milieux speciaux. 

2. Les vulvo-vaginites sont frequemment dues a des levures ou a Tri- 
chomonas vaginalis facilement visibles a l’etat frais (voir p. 1543) ou a 
Gardnerella vaginalis et Mobiluncus (« vaginoses bacteriennes »). La colo- 
ration de Gram permet d’evaluer l’equilibre de la flore qui comprend a 
1’etat normal de nombreux lactobacilles (flore de Doderlein). Dans le cas 
de vaginose, cette flore disparait au profit de Gardnerella. Ces bacteries 
suspectees des le prelevement par le test a la potasse sont facilement 
reconnues a l’examen direct (presence de clue-cells ) et, de ce fait, leur 
mise en culture qui est lente et difficile n’est pas systematique. En pra- 
tique, la determination du score de Nugent-Krohn-Hillier (0 a 10) qui 
quantifie la presence de lactobacilles, de Gardnerella/anaerobies/Mobi- 
luncus permet le diagnostic. 

3. Le gonocoque est vu a la coloration de Gram dans les uretrites 
masculines, il est plus difficile a voir dans les cervicites feminines. C’est 
la culture qui fait le diagnostic. 


Cas particuliers 

1. La recherche de mycoplasmes genitaux doit; etre demandee speci- 
fiquement. 

2. Tuberculose endometriale (rare) : lj^recherche se fait a partir de 
biopsie de l’endometre ou du sang menstruel. 

3. Recherche de portage vaginal de %reptocoque B en fin de gros- 

tions ? nec 


sesse pour la prevention des inf 

iEROLOG 


neonatales. 


DIAGNOSTICS SE 


OGIQUES 


Les anticorps specifiques dans le sang d’un patient sont recherches comme 
temoins de l’infection. Les resultats sont exprimes comme des titres relatifs expri- 
mant la dilution la plus elevee du serum susceptible de donner un titre positif. Si 
un titre eleve d’anticorps peut faire soup^onner une infection recente, seule l’ele- 
vation du taux d’anticorps permet de dater l’infection. En effet, lors d’une infec- 
tion, le titre des anticorps apres un delai de quelques jours ou plus s’eleve 
progressivement pour atteindre un plateau suivi d’une diminution plus ou moins 
lente. Suivant leur nature, les anticorps peuvent persister des mois ou des annees. 
En pratique, pour porter un diagnostic serologique, il est necessaire de disposer 
de deux serums preleves a 8-12 jours d’intervalle. Seule, une seroconversion ou 
une elevation du titre d’au moins deux dilutions est significative. La presence 
d’lgM est parfois recherchee comme temoignant d’une infection recente. La speci- 
ficite des serologies a des limites : des germes differents peuvent posseder en 
commun certains antigenes et provoquer la formation d’anticorps donnant des 
reactions croisees ; des anticorps preexistants peuvent etre reactives a l’occasion 
de pathologies sans rapport direct. 


Prelevement 

Le sang (5 a 10 ml) est preleve sur un tube sterile ne contenant pas 
d’anticoagulant. Il faut prevoir un second prelevement 8 a 12 jours plus 
tard. S’il ne peut etre transports immediatement, le tube de sang peut 
se conserver au refrigerateur un maximum de 24 heures ; au-dela, il faut 
preparer et transmettre le serum. 
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SEROLOGIE DES LEGIONELLOSES 

Le diagnostic serologique est realise par immunofluorescence indirecte ou 
ELISA. La seroconversion survenant souvent tard dans 1’evolution de la maladie 
(2 semaines dans 80 % des cas), il est necessaire de prelever un serum precoce et 
un deuxieme serum a 15 jours, et parfois un autre plus tardif. 

Interpretation 

L’association a des signes cliniques/radiologiques de pneumopathie 
d’une augmentation de 4 fois du taux des anticorps (avec un minimum 
au l/128 e ) affirme le diagnostic de legionellose alors qu’une association 
de ces signes a un titre unique superieur ou egal a l/256 e ne constitue 
qu’une presomption de legionellose. 


SEROLOGIE DES PNEUMOPATHIES 
A MYCOPLASMA PNEUMONIAE 

La serologie est un bon moyen de faire le diagnostic de pneumonie a myco- 
plasme. 


Res u I tats 

Les anticorps apparaissent 1 semaine apres le debut de l’infection, 
avec un pic a 3-6 semaines, puis diminution en quelques mois a un an. 
Un taux unique eleve est difficilement interpretable. C’est l’ascension 
au quadruple du taux des anticorps dans raeux serums preleves a 2 ou 
3 semaines d’intervalle qui temoigne/tl©T infection. Chez les enfants, la 
presence d’IgM temoigne en general de primo-infection. Chez l’adulte, 
il s’agit souvent de reinfecti^i^v^c augmentation des taux d’IgG (sans 
reponse IgM). 


IE L’INFECT 


SEROLOGIE DE L’INFECTION A COXIELLA BURNETII 

La serologie est le moyen le plus simple et fiable de diagnostic de fievre Q. 


Res u I tats 

Une reaction d’immunofluorescence recherche en depistage les anti- 
genes de phase II. La detection des anticorps anti-phase I et des IgG et 
IgM a surtout un interet dans les infections chroniques (endocardites). 


SEROLOGIE DES INFECTIONS GENITALES 
A CHLAMYDIA TRACHOMATIS 

Les techniques de micro-immunofluorescence indirecte ou ELISA sont utilisees. 

Interpretation 

L’interpretation est delicate. Les anticorps ne s’elevent que lente- 
ment et la seroconversion est done difficile a observer. De plus, 30 a 
40 % de la population a des anticorps anti -Chlamydia. La serologie n’a 
pas d’interet dans les infections genitales basses. Elle a un interet dans 
les infections profondes avec un site infectieux difficilement accessible. 
Un taux d’IgG eleve (> 1/1 024^) fait suspecter une infection compli- 
quee. La recherche d’IgM n’a d’interet que pour le diagnostic d’infec- 
tion neonatale (pneumonie). 
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SERODI AGNOSTIC DE LA SYPHILIS 


Principe 

Deux groupes de reaction mettant en evidence respectivement les 
antigenes diriges contre l’antigene cardiolipidique et les anticorps 
diriges contre les antigenes treponemiques sont utilises. 

1. Les reactions du groupe I, reaction de Kline, VDRL ( veneral disease 
research laboratory) et RPR ( rapid plasma reagin ) consistent a mettre en 
contact sur une lame le serum du patient avec un antigene compose de 
cardiolipide, lecithine et cholesterol. En cas de positivite, des agglutinats 
se torment. Ces tests sont simples a effectuer. II existe de rares faux positifs 
(grossesse, maladie de Lyme, dysglobulinemies, collagenoses). 

2. Les reactions du groupe II sont plus specifiques. Dans ce groupe, 
trois reactions sont utilisees : le TPHA ( treponema pallidum hemaggluti- 
nation assay) ou les hematies sensibilisees sont agglutinees par les anti- 
corps du serum, le FTA-Abs ( fluorescent treponemal antibody absorption 
test) qui est une reaction d’immunofluorescence indirecte faite apres 
absorption des anticorps non specifiques par un extrait de treponeme 
de Reiter et un test ELISA. 

3. La recherche d’IgM peut etre faite par ELISA ou FTA-Abs pour le 
diagnostic de syphilis congenitales et les cas o^a serologie classique 
ne permet pas de conclure. 

4. Tests de confirmation. Le test de Nelson fbu d’immobilisation des 
treponemes) qui servait au diagnostic dds|da s litigieux n’est plus utilise. 
C’est le test d’immuno-empreinte (Western-Blot) qui utilise des anti- 
genes separes puis transferes sur umeri&embrane qui a remplace le test 
de Nelson et constitue du fait $e ^jn^ecificite le test de confirmation. 
Ce test (contrairement au Nelson) est tres precocement positif. 



Indications 

La legislation impose de pratiquer pour un examen de depistage 
(prenatal, prenuptial...) ou une suspicion de syphilis au moins deux 
reactions qualitatives, Tune du groupe I et l’autre du groupe II. Pour la 
confirmation du diagnostic ou le suivi d’une syphilis traitee, il faut ega- 
lement deux reactions mais quantitatives. 


Interpretation 

L’evolution des anticorps est la suivante : 

a) Syphilis primaire : les IgM sont les premiers anticorps a apparaitre 
quelques jours apres l’apparition du chancre (1 mois apres le contage) 
puis a disparaTtre sous traitement (en quelques mois). La presence d’IgM 
signe une syphilis active. TPHA, ELISA IgG, FTA-Abs (un peu plus preco- 
cement) sont positifs a partir du 8 e -10 e jour apres l’apparition du 
chancre. Le VDRL est positif un peu plus tardivement (10-15 jours). Apres 
traitement, les titres TPHA et ELISA IgG diminuent en quelques semaines 
mais il reste souvent une cicatrice serologique. Le FTA-Abs se negative 
en general. Le VDRL est tres sensible au traitement et se negative (sauf 
traitement trop tardif). Il est interessant pour le suivi therapeutique. 

b) Syphilis secondaire : toutes les reactions sont positives. On peut 
voir des IgM chez les patients non traites. Sous traitement, les reactions 
les plus specifiques sont les dernieres a se negatives Si la syphilis 
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evolue depuis plus de 6 mois, il n’est pas toujours obtenu une negativa- 
tion des reactions (a pratiquer tous les trois mois). II persiste alors une 
« cicatrice serologique » qui ne protege pas contre une nouvelle infec- 
tion qui se traduit par une re-ascension du taux des anticorps. 


Cas particuliers 

1. Syphilis congenitale : les treponemes pouvant franchir la barriere 
placentaire, la naissance d’un enfant d’une mere sero-positive pour la 
syphilis impose d’etudier le statut immunologique de l’enfant. La pre- 
sence d’IgM dans le sang du cordon temoigne de l’infection de l’enfant. 
Les IgG correspondent a un passage transplacentaire et disparaissent 
en quelques mois si l’enfant n’a pas ete infecte. 

2. Serologie de TAfricain : Une serologie positive est souvent en rap- 
port avec une treponematose non venerienne autochtone ancienne 
(voir Pian, p. 809 et Bejel, p. 800) sans risque de contamination ou de 
complication. Une simple surveillance clinique et biologique s’impose. 

3. Syphilis nerveuse : des anticorps peuvent etre trouves dans le liquide 
cephalo-rachidien a des titres inferieurs a ceux des anticorps seriques. 

4. Syphilis et VIH : la recherche est systematique chez les patients 


seropositifs pour le VIH (et reciproquement). Le VDRL peut etre negatif 
ou tres positif en cas de stimulation polyclonale. En cas devolution 
vers le SIDA, le TPHA peut se negatives 


er. /vy 
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SEROLOGIE DES LEPTOSPIR 

Les techniques de depistage sont sp&eifiques du genre et doivent etre confir- 
mees par la technique de reference; Deux techniques sont surtout utilisees : 

1 . La reaction d’agglutinaticm. sl^me et une reaction ELISA, positive precoce- 
ment (les anticorps sonLdelectSbles a partir du 8 e jour de la maladie ou plus tard 
en cas d’antibiotherapi^ pr&:oc<?), et se negativant en 2 mois mais qui manque de 
sensibilite pour certains sei^Toupes dont Leptospira grippotyphosa. 

2. La technique de reference est le serodiagnostic de Martin et Pettit (ou reac- 
tion d’agglutination-lyse ou test d’agglutination microscopique, MAT). Differentes 
dilutions du serum du patient sont ajoutees a des suspensions de leptospires 
vivants. Les anticorps apparaissent vers le 10 e -12 e jour de la maladie, ils aggluti- 
nent puis lysent les leptospires. 


SEROLOGIE DES BORRELIOSES 

Techniques 

Le diagnostic biologique des infections a Borrelia burgdorferi 
(maladie de Lyme) est surtout serologique. II se fait a partir du serum, 
du liquide cephalo-rachidien ou du liquide synovial par immunofluores- 
cence indirecte ou ELISA. Un test de confirmation sensible et specifique 
est le Western-Blot. 

Interpretation 

En pratique, il est preferable d’effectuer un test ELISA ou une immu- 
nofluorescence immunoglobulines totales ou separees IgM et IgG sur un 
premier echantillon et un deuxieme preleve 2 a 4 semaines plus tard. 
Un resultat positif est controle par Western-Blot. Des reactions croisees 
faussement positives sont observees avec Treponema pallidum et occa- 
sionnellement Leptospira. Trente pour cent des sujets MNI positifs ont 
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des resultats faussement positifs. Au stade precoce de l’infection 
(erytheme chronique migrant), 50 % des patients ont une serologie 
negative. En cas de complication, la frequence des positifs est elevee. 

STREPTOCOQUES DU GROUPE A 

La serologie a pour interet le diagnostic retrospects d’infection a streptocoque 
du groupe A dans le cadre de l’exploration d’une possible complication post-strep- 
tococcique. Elle n’a pas d’interet pour une infection aigue locale ou invasive. 

Resultats et interpretation 

1. Tout sujet sain possede des anticorps diriges contre les strepto- 
coques du groupe A a des taux plus ou moins eleves. 

2. La positivite s’interprete suivant un seuil, mais surtout sur la 
constatation d’une ascension du taux des anticorps dans deux serums 
preleves a 10 jours d’intervalle. Un titre eleve d’anticorps n’a pas de 
signification pronostique. Les taux significatifs sont differents suivant 
les fabricants de trousse commerciale ; les normales doivent etre indi- 
quees par le laboratoire. Celui-ci recherche des anticorps diriges contre 
differentes toxines ou enzymes du streptocoque du groupe A. Certaines 
reactions sont croisees avec d’autres streptocpques hemolytiques. 

3. Les antistreptolysines 0 (ASLO diriges contre l’hemolysine 0) s’ele- 
vent plus apres les infections oropharyngees qu’apres les infections cuta- 
nees. En principe, les titres inferieurs a 200 Ul/ml sont consideres comme 
« normaux ». Le titre d’ASLO est augmente s’il est superieur a 330 Ul/ml 
(enfants de 5 a 12 ans) ou a 250 UI/j|^Mtiltes) Le titre est considere 
comme significativement eleve s’il depasse 1 200 Ul/ml. L’elevation du 
taux d’anticorps apres une infection atteint un maximum en 3 a 
4 semaines et revient a la normalejln 2 a 4 mois. Vingt pour cent des per- 
sonnes infectees n’ont pas d’augmentation du titre d’ASLO et en cas de 
suspicion de rhumatisme articulaire aigu ou autre manifestation post- 
streptococcique, il faut rechercher aussi les antistreptodornases B. 

4. Les antistreptodornases B sont les plus interessantes en cas d’infec- 
tion cutanee. Les titres « normaux » sont inferieurs ou egaux a 100 UI 
(enfants non scolarises), 300 UI (enfants scolarises) ou 200 UI (adultes). 
En pratique, les laboratoires associent la recherche d’au moins deux 
types d’anticorps qui permet le diagnostic dans 98 % des cas. 

D’autres anticorps peuvent etre recherches (antistreptokinases, anti- 
hyaluronidases, antinicotinamide-adenine-dinucleotide). Certains tests 
d’agglutination permettent de depister simultanement plusieurs types 
d’anticorps. 

SEROLOGIE DES SALMONELLOSES 

Syn : serodiagnostic de Widal et Felix. N’est utile que pour le diagnostic des 
fievres typhoides et paratyphoi'des. 

Principe 

Au cours des fievres typhoides et paratyphoi'des, le patient elabore des 
anticorps contre les antigenes 0 (paroi) et H (flagelles) de la souche infec- 
tante decelables par une reaction d’agglutination. En pratique, des suspen- 
sions tuees de bacilles typhiques et paratyphiques A, B et C standardises 
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0 et H sont mises en presence de dilutions du serum du malade. Le sero- 
diagnostic Vi recherche les anticorps diriges contre l’antigene de sur- 
face Vi de S. typhi et S. paratyphi C. II n’est que de peu d’utilite pour le 
diagnostic d’infection (apparition tardive des agglutinines a un taux faible). 


Resultats et interpretation 

Serodiagnostic souvent difficile, il donne plus une orientation qu’un 
diagnostic et ne saurait remplacer la pratique des hemocultures et 
coprocultures qui doivent etre prescrites. II a perdu beaucoup d’interet 
sauf en cas d’antibiotherapie pouvant negativer les cultures. Les resul- 
tats habituels sont les suivants : 


1. Le serodiagnostic est negatif pendant le premier septenaire. 

2. Les agglutinines O apparaissent vers le 8 e jour. Leur taux aug- 
mente pendant une semaine pour atteindre des chiffres aux environs 
du l/400 e , puis decroTt a partir de la 4 e semaine. Les agglutinines 0 dis- 
paraissent en 2 a 3 mois. La presence d’agglutinines 0 seules temoigne 
d’une infection recente. 


3. Les agglutinines H apparaissent vers le 10 e -12 e jour pour augmenter 
progressivement et atteindre un titre eleve (l/800 e -l/3 200 e ). Elies persis- 
tent des mois ou des annees, ne decrois^mt que tres lentement apres 
une infection ou une vaccination par le vadmp TAB (avantageusement 
remplace maintenant par les vaccins coristitues d’antigeneVi seule- 
ment). La presence concomitante d’agglutinines 0 et H temoigne d’une 
infection a la phase d’etat chez le sujet non vaccine par le TAB. Un titre 
eleve d’anticorps n’a pas de sigrf^^tibn pronostique. 

Reactions croisees 

Des resultats faussd^enf^bitifs peuvent etre obtenus lors d’ infections 
a salmonelles non typhique ou paratyphiques ayant des antigenes 0 ou H 
communs avec ces salmonelles. Certaines souches de Yersinia pseudotu- 
berculosis peuvent donner des reactions avec l’antigene 0 de S. paratyphi B 
ou l’antigene 0 de S. typhi du fait de communautes antigeniques. Des reac- 
tions faussement positives sont egalement observees au cours de diverses 
affections : paludisme, typhus exanthematique, myelome, collagenoses, 
cirrhoses, lupus erythemateux dissemine et parfois infections par des 
enterobacteries. Les resultats faussement negatifs se voient lors d’antibio- 
therapie precoce ou de traitement par cortico'fdes. 


SEROLOGIE DES BRUCELLOSES 

Syn : serodiagnostic de Wright. 

Technique 

Recherche des anticorps anti -Brucella par agglutination par le serum 
du patient d’une suspension de brucelles tuees. 

Interpretation 

La reaction decele les IgM et IgG et se positive 10 a 15 jours apres le 
debut de la maladie. Elle est consideree comme positive pour un taux 
superieur a l/80 e . Une reaction limite (l/40 e ) impose de refaire le test 
plus tard. 
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Limites 

1. Cette technique fiable permet souvent le diagnostic de brucellose 
aigue. Neanmoins, elle donne des resultats negatifs parfois dans la bru- 
cellose subaigue et presque toujours dans la brucellose chronique. 

2. Les faux positifs sont dus a des communautes antigeniques entre Bru- 
cella et certaines Yersinia enterocolitica (serotype 9), Vibrio cholerae (vac- 
cination recent e), Francisella tularensis et occasionnellement E. coli 0157. 
Certaines maladies inflammatoires peuvent etre a l’origine de faux positifs. 


Autres tests 


1. Le rose bengale (epreuve a I’antigene tamponne ou card-test) est 
un test qualitatif d’agglutination sur lame mettant en evidence les IgG. 
Elle utilise une suspension de Brucella inactivee et coloree par le rose 
bengale. Cette reaction est simple, se positive plus tardivement que le 
serodiagnostic de Wright, mais reste plus longtemps positive. 

2. La reaction de fixation du complement detecte les IgG et est done 
comme la precedente plus tardivement et plus longtemps positive. 


3. L’immunofluorescence indirecte est tres sensible et specifique. 
Elle est tres utile pour le diagnostic des brucelloses chroniques car elle 
decele des anticorps alors que les autres reactions sont devenues nega- 
tives et dans les cas de dissociation entre les resultats de la reaction 
de Wright et le rose bengale. 

4. La recherche d’hypersensibilite retar<jee par intradermoreaction a 
la melitine n’est plus realisable faute de reactif commercialise. 


SEROLOGIE DES RICKETlNilbSES 

Les rickettsies etant difficileinent cultivables, le diagnostic des infections dues 
a ces germes est souvent serotegique. L’immunofluorescence indirecte est la 
methode de reference. Une seroconversion ou un titre unique superieur a l/128 e 
en IgG et superieur a l/64 e en IgM temoigne d’une infection recente a R. conorii. 


DIAGNOSTIC DES INFECTIONS TUBERCULEUSES 

Des tests sanguins (QuantiFERON, T-Spot) permettant de mettre en evidence la 
reponse immunitaire vis-a-vis de Mycobacterium tuberculosis sont disponibles avec 
une bonne specificite, mais une sensibilite moyenne (de l’ordre de 60-90 %). 

Technique 

Ces tests sont bases sur la mise en evidence de production d’inter- 
feron-gamma par les lymphocytes T du sujet teste apres stimulation 
par des proteines de mycobacteries. Les reactions ne croisent pas 
avec le BCG. De ce fait, ces tests se positionnent en remplacement de 
l’intra-dermoreaction pour aider au diagnostic de tuberculose. Cepen- 
dant, les tests ne distinguent pas la tuberculose-maladie de la tuber- 
culose latente. 

Indications 

Pour le moment, seules quatre indications sont retenues par la Haute 
autorite de sante : 

a) enquete autour d’un cas de tuberculose (seulement chez l’adulte 
de plus de 15 ans) ; 


EXAMENS DE LABORATOIRE AU COURS DES MALADIES BACTERIENNES 1563 


b) a l’embauche des professionnels de sante et pour ceux travaillant 
en service a risque ; 

c) pour l’aide au diagnostic des formes extrapulmonaires de la tuber- 
culose-maladie, du fait de la difficulty du diagnostic ; 

d) avant la mise en route d’un traitement anti-TNF-alpha. 


ANTIGENES URINAIRES DE LEGIONELLA 

Des antigenes solubles de L. pneumophila sont excretes dans les urines par les 
sujets presentant une legionellose. Ils apparaissent des le debut de la maladie et 
sont presents meme sous traitement antibiotique. 

Les antigenes de L. pneumophila de serogroupe 1 (la plus frequente des legio- 
nelles en pathologie) peuvent etre detectes dans les urines par un test ELISA. Ce 
test tres specifique (99 % de specificite) ne permet la detection que des legionelles 
appartenant a ce serogroupe ; neanmoins du fait de la frequence de celui-ci, la sen- 
sibility lors de l’infection a legionelles atteint 80 %. La presence de ces antigenes 
urinaires associee a des signes cliniques/radiologiques de pneumopathie affirme 
le diagnostic de legionellose. 


ANTIGENES DE PNEUMOCOQUES 
ET D ’HAEMOPHILUS 


La recherche d’antigenes polysaccharidiques^j’effectue a partir de divers pro- 
duits biologiques, liquide cephalo-rachidiep, urnjes, serum. Pour Haemophilus 
influenzae, elle ne concerne que le serotype b. > ' 

Pour le diagnostic d’infection pulmoniire a pneumocoque, il existe des trousses 
de technique rapide immuno-enzyril^ticjue a pratiquer sur les urines. Cette 
recherche n’est pas informative pour 4qs> enfants (positifs du fait de colonisation 
du pharynx). Pour les adultes, la seri^Silite du test varie de 80 a 90 % et la speci- 
ficite de 76 a 97 %. 


ANTIGENES 



COBACTER PYLORI 


La recherche d’antigenes dans les selles (technique non invasive) a une sensi- 
bilite de 96 % et une specificite de 93 %. 


ANTIBIOGRAMME 

Definitions 

1. Concentration minimale inhibitrice (CMI) : exprimee en mg/1 ou 
pg/ml, c’est la plus faible concentration qui inhibe toute croissance bac- 
terienne. L’antibiotique a tester est incorpore dans une serie de milieux 
liquides ou solides a concentration croissante qui sont ensuite ense- 
mences avec la souche bacterienne a etudier. La lecture est faite apres 
24 heures de culture. 

2. CMI 50 : c’est la concentration inhibant 50 % des souches etudiees. 

3. CMI 90 : c’est la concentration inhibant 90 % des souches etudiees. 
En pratique courante, on ne determine pas la CMI des antibiotiques 

mais on revalue par des methodes simplifiees (par exemple auto- 
mates ou methode par diffusion dite methode des disques). La 
methode des disques consiste a deposer a la surface d’une gelose 
ensemencee avec la souche etudiee des disques de papier buvard 
impregnes de 1’antibiotique. 
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4. Concentrations critiques : elles sont des bornes superieure et infe- 
rieure de sensibility ou resistance fixees en fonction de criteres bacte- 
riologiques et pharmacocinetiques et des confrontations des donnees 
in vitro aux donnees cliniques. Elies sont fixees annuellement pour 
chaque antibiotique et espece bacterienne par le Comite de l’antibio- 
gramme de la Society frangaise de microbiologie. 

Categorisation clinique 

La CMI est une caracteristique de la souche etudiee. Elle permet par 
comparaison aux concentrations critiques de classer la souche dans une 
des trois categories : sensible (S), intermediate (I) ou resistante (R). 

1. Une souche est categorisee comme sensible a un antibiotique 
lorsque la CMI de 1’antibiotique considere est inferieure ou egale a la 
concentration critique inferieure (c) pour cet antibiotique ; il y a alors 
une forte probability de succes therapeutique dans le cas d’un traite- 
ment systemique a dose recommandee. 

2. La souche est resistante si la CMI de l’antibiotique est superieure 
a la concentration critique superieure (C) ; il y a alors forte probability 
d’echec therapeutique avec l’antibiotique. 9 

3. La souche est intermediate lorsque sa CMI est superieure a (c) 

et inferieure ou egale a (C) ; le succes therapeutique est alors impre- 
visible (il depend entre autres de 1 atration d’antibiotique au 

site infectieux). 



EFFET BACTERICIDE 


>ES ANTI BIOTIQU ES 



biotiques. La CMB est definie classiquement comme la concentration laissant 
moins de 0,01 % de survivants. Actuellement, le seuil de 0,1 % est souvent retenu 
dans un souci d’uniformisation avec les etudes internationales. 

Une autre maniere d’etudier l’activite bactericide est d’effectuer une cinetique 
de la bactericidie en fonction du temps en presence d’une concentration fixe 
d’antibiotique (cinetique de bactericidie horaire). 


ASSOCIATIONS D’ANTIBIOTIQUES 


Dans certaines infections severes (endocardites), il peut etre utile de prescrire 
simultanement une association de deux antibiotiques pour obtenir un effet plus 
intense ou « synergique ». Ces associations ne doivent pas etre faites au hasard car 
certaines sont au contraire « antagonistes ». Le laboratoire peut etudier au cas par 
cas I’ effet in vitro de 1’association soit en bacteriostase, soit en bactericidie. Cepen- 
dant, ces tests laborieux ne sont plus pratiques que dans de rares occasions. 

En pratique 

Les associations qui se montrent habituellement synergiques en bac- 
tericidie, en particulier les associations de beta-lactamines ou de glyco- 
peptides (vancomycine, teicoplanine) avec les aminosides sont utilisees 
empiriquement quand une bactericidie rapide est necessaire sans veri- 
fier systematiquement l’effet synergique. 


EXAMENS DE LABORATOIRE AU COURS DES MALADIES BACTERIENNES 1565 


SENSIBILITE AUX ANTIBIOTIQUES 

DES PRINCIPALES ESPECES BACTERIENNES 


Staphylocoques 

Soixante-dix a 90 % des souches de S. aureus resistent a la penicil- 
line G (et a l’ampicilline) par production de penicillinase. 

En milieu hospitalier, 20 a 30 % sont resistants aux penicillines M 
(oxacilline, cloxacilline) (souches meticillino-resistantes) et sont en 
outre resistants a la tobramycine et a l’amikacine (mais seulement 1 sur 
5 a la gentamicine) ainsi qu’aux fluoroquinolones. 

En milieu extra-hospitalier, moins de 5 % sont resistants a ces anti- 
biotiques, environs 10 a 15 % sont resistants aux macrolides et peu de 
souches sont resistantes a la pristinamycine et a l’acide fusidique. II 
existe maintenant des souches meticillino-resistantes moins multiresis- 
tantes que les souches hospitalieres d’origine communautaire et res- 
ponsables d’abces severes ou a repetition du fait de laproduction d’une 
toxine de Panton-Valentine. 

La vancomycine et la teicoplanine sont actives a de rares exceptions 
pres et sont utilisables dans les infections a staphylocoques multiresis- 
tants aux antibiotiques. # 


Streptocoques du groupe A 

Cette espece est toujours sensible aux penicillines. Actuellement, 5 a 
10 % des souches sont resistantes aux macrolides (resistance croisee 
entre les divers macrolides). La resistance aux tetracyclines atteint 10 a 
15 % des souches. 

w 

Pneumocoque 

Actuellement, plus^fe 50 % des souches de pneumocoques ont une 
sensibilite diminuee(a'j[a pmicilline G (PSDP). La frequence de resis- 
tance est encore plus imjfbrtante chez les souches isolees d’otite chez 
1’enfant alors qu’elle est moindre chez les souches isolees chez l’adulte 
et chez les souches isolees de liquide cephalo-rachidien. Cette resis- 
tance est croisee envers les differentes beta-lactamines, mais les 
niveaux de resistance sont assez faibles. Seul un faible pourcentage de 
souches est franchement resistant a l’ampicilline ou l’amoxicilline et a 
des cephalosporines injectables comme la ceftriaxone et le cefotaxime. 
Cependant, l’activite de certaines cephalosporines orales comme le 
cefaclor et le cefixime est tres mediocre contre les souches PSDP. Le 
choix de 1’antibiotique dans les cas d’infections ou le pneumocoque est 
frequemment en cause se fait suivant les donnees d’activite habituelle 
in vitro, de pharmacocinetique et suivant le type d’infection. II est 
important d’utiliser la beta-lactamine choisie aux doses recommandees. 

La frequence de la resistance aux macrolides (resistance croisee 
entre les macrolides) depasse 50 % ; elle est encore plus elevee chez les 
souches PSDP. La resistance au trimethoprime-sulfamethoxazole est 
egalement frequente et encore plus chez les souches PSDP. La fre- 
quence de resistance aux tetracyclines est tres elevee. 


Enterocoques 

Ces bacteries presentent une resistance naturelle de bas-niveau aux 
penicillines et aux aminosides. Ceci ne contre-indique pas l’utilisation 
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des penicillines. Celles-ci associees a la gentamicine presenters une 
synergie bactericide qui en font le traitement de choix des infections 
severes (endocardites) dues a ces bacteries. Quinze a vingt pour cent 
des souches en milieu hospitalier et 5 a 10 % en milieu extra-hospitalier 
ont une resistance de haut niveau a la gentamicine qui supprime en fait 
toute synergie avec les beta-lactamines. Les macrolides sont peu actifs 
et 60 % environ des souches sont resistantes. Les souches sont souvent 
sensibles in vitro au trimethoprime-sulfamethoxazole, mais l’activite in 
vivo dans les infections severes est discutee. La plupart des souches de 
l’espece E. faecium sont intermediaires ou resistantes a l’ampicilline. En 
cas de resistance, la vancomycine ou la teicoplanine sont une alterna- 
tive (cependant des epidemies a E. faecium resistants sont apparues, 
uniquement en milieu hospitalier). 


Meningocoque 

Les penicillines restent actives (il existe des souches de sensibilite 
diminuee a la penicilline G, mais les consequences cliniques de cette 
diminution d’activite ne sont pas etablies). 


Gonocoque 

II existe de nombreuses souches productrices de penicillinase. 

Haemophilus influenzae nS 

Environ 20 a 30 % des souches sont resistantes a l’ampicilline ou 

‘tat-^dtamase. L’association 
fcontre ces souches. 




l’amoxicilline par production de 
amoxicilline-acide clavulanique est effica^ 

Escherichia coli 

Environ 50 a 60 % des E. co/zisoles d’infections urinaire en ville sont 
resistants a l’ampicilline (production de beta-lactamase). Quatre a six 
pour cent le sont aussi a Tamoxicilline-acide clavulanique et pres de 
20 % sont intermediaires. La resistance aux cephalosporines de troi- 
sieme generation est rare mais en augmentation en communaute 
(moins de 4 % des souches). Environ 20 % resistent au trimethoprime- 
sulfamethoxazole. La resistance a la gentamicine est rare. La resistance 
aux fluoroquinolones qui a ete longtemps inferieure a 5 % a augmente 
pour se situer aux alentours de 10-13 % (plus elevee chez les patients 
masculins, ages et multitraites aux antibiotiques). 


Examens de laboratoire en virologie 

par F. Freymuth et A. Vabret 

QUE PRELEVER POUR UN DIAGNOSTIC 
VIROLOGIQUE ? 

La qualite du prelevement est determinante pour le diagnostic virologique (voir 
tableau 210). 

1 . Le site de prelevement doit etre choisi en fonction des donnees cliniques, du 
(ou des) virus a rechercher, et de la physiopathologie de l’infection. 

2. II doit etre effectue precocement dans la maladie, en debut de phase aigue, 
periode d’elimination virale intense, et avant tout traitement. 

3. II doit etre suffisamment abondant pour contenir assez de cellules infectees, 
souvent plus riches en virus que les liquides ex&racellulaires. 

4. Le transport au laboratoire doit s’effectuer rapidement. 

Tableau 210. — Echantillons a preleuey pbwyle diagnostic virologique. 




TYPE DE PRELEVEMENT 

^ImETHODE DE PRELEVEMENT 

Secretions nasales 
ou tracheo-bronchiques 

<< 

A^^ra^jon a l’aide d’une petite sonde reliee 

5 un flacon a prelevement ou ecouvillonner a l’aide 
^ ( <i’uri coton-tige. L’adjonction d’un milieu protecteur 
et le transport rapide sont indispensables 
pour la qualite de l’analyse 

Secretions pharyngees 

Ecouvillonnage a l’aide d’un coton-tige une quantite 
suffisante de secretions, que Ton remet 
en suspension dans le milieu de transport 

Selles 

Prelever un petit volume (1 noisette) de matieres 
fecales ou quelques ml de selles diarrheiques ; 
on peut aussi proceder par ecouvillonnage rectal 
et l’adjonction de milieu de transport n’est pas 
obligatoire 

Lesions vesiculeuses 

Elies contiennent souvent peu d’exsudat. 

Le prelevement est effectue par ecouvillonnage 
du plancher des vesicules, des pustules, 
des ulcerations, ou de la conjonctive. L’ecouvillon 
est exprime dans quelques gouttes de milieu 
de transport 

Liquide cephalo-rachidien 

Recueillir 0,3 a 0,5 ml dans un flacon sec, sterile. 

11 est preferable de ne pas ajouter de milieu 
de transport pour eviter une dilution 
de l’echantillon 

Urines 

Recueillir environ 15 ml dans un flacon contenant 
du milieu de transport 

Biopsies ou prelevements 
post-mortem 

Dans un flacon sec, sterile, en l’absence de tout 
fixateur histologique 
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Tableau 210. — Echantillons a prelever pour le diagnostic virologique. (suite) 


TYPE DE PRELEVEMENT 

mEthode de prelEvement 

Sang pour recherche de viremie 

Prelever au moins 10 ml de sang aseptiquement 
par ponction veineuse dans un tube sterile heparine. 

Si la recherche virale dans le sang implique 
des methodes PCR (detection et quantification 
du VIH, HCV, HBV, EBV), le sang doit etre preleve 
sur un anticoagulant autre que l’heparine, 
et l’echantillon doit etre strictement reserve 
a cette analyse. Dans tous ces cas, le transport 
au laboratoire doit s’effectuer tres rapidement 

Recherche d’anticorps 

Prelever le sang dans un tube sec, sans 
anticoagulant. La quantite a prelever est fonction 
de Page du malade et du nombre d’antigenes 
a tester. D’une fagon generate, on preleve 5 a 10 ml 
de sang chez l’adulte, et 1 a 3 ml chez l’enfant 


RECHERCHE DIRECTE DES VIRUS 


Tableau 21 1. — Methodes de recherche directe des virus. 


VIRUS 

I^toK^fE 

DIAGNOSTIC RAPIDE.'% 1 

CULTURE CELLULA1RE 

ME 

IF 

E1A 


PCR 

mrc5 

L CONT 

RS 

LYMPHO 

Herpes simplex (HSV) 




7 - 

+ 1 

+ 

+ 

+ 

- 

Varicelle-zona (VZV) 

< 

\ 


- 

+ 1 

+ 

d 

+ 

- 

Cytomegalovirus (CMV) 




- 

+ 1 

+ 

- 

- 

+ 

Epstein-Barr (EBV) 

- 

- 

- 

- 

+ 1 

- 

- 

- 

+ 

Herpesvirus 6,8 

- 

- 

- 

- 

+ 1 

- 

- 

- 

+ 

Adenovirus 

- 

+ 

+ 

- 

+ 

+ 

+ 

d 

- 

Adenovirus non cultivable 

+ 

- 

+ 

+ 

+ 

- 

- 

- 

- 

Poxvirus vaccine, cowpox 

+ 

- 

- 

- 

+ 

+ 

+ 

+ 

- 

Papillomavirus (HPV) 

- 

- 

- 

- 

+ 

- 

- 

- 

- 

Polyomavirus : JC, BK 

- 

- 

- 

- 

+ 1 

- 

- 

- 

- 

Poliovirus 

- 

- 

- 

- 

+ 2 

+ 

+ 

+ 

- 

Coxsackie A 

- 

- 

- 

- 

+ 2 

d 

- 

- 

- 


Aggl : test d’agglutination ; MRC5 : fibroblastes humains embryonnaires ; L cont : lignee continue humaine 
(par exemple, HeLa) et animale, (par exemple, Vero) ; RS : rein de singe primaire ; 

Lympho : culture lymphocytaire. 

+ : test utile et disponible ; - : test non interessant pour le diagnostic ou non disponible ; 
d : resultat variable. 

1. Recherche possible dans le LCR (encephalites). 

2. Recherche d’enterovirus. 

3. Detection et quantification de l’ARN du V1H-1, de l’ADN intracellulaire VIH-1, des genomes des virus HBV, 
HCV, HDV, HEV. 
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Tableau 21 1. — Methodes de recherche directe des virus, (suite ) 


VIRUS 

TECHNIQUE 

DIAGNOSTIC RAPIDE 

CULTURE CELLULAIRE 

ME 

IF 

E1A 

AGGL 

PCR 

mrc5 

L CONT 

RS 

LYMPHO 

Coxsackie B 

- 

- 

- 

- 

+ 2 

+ 

+ 

+ 

- 

ECHO 

- 

- 

- 

- 

+ 2 

+ 

+ 

d 

- 

Rhinovirus 

- 

- 

- 

- 

+ 

+ 

- 

d 

- 

Coronavirus 229E, OC43, 
NL63, HKU 

- 

- 

- 

- 

+ 

d 

- 

- 

- 

Influenza A, B 

- 

+ 

+ 

- 

+ 

- 

+ 

+ 

- 

Para-influenza 1, 2, 3 

- 

+ 

- 

- 

+ 

- 

- 

d 

- 

Virus respiratoire 
syncytial (VRS) 

- 

+ 

- 

- 

+ 

+ 

+ 

d 

- 

Metapneumovirus (HMPV) 

- 

+ 

+ 

- 

+ 

- 

- 

- 

- 

Bocavirus 

- 

- 

- 

- 

+ 

- 

- 

- 

- 

Oreillons 

- 

+ 

- 

- 

V 

- 

- 

+ 

- 

Rougeole 

- 

+ 

- 


r 

- 

- 

d 

+ 

Rotavirus 

+ 

- 

+ 



- 

- 

d 

- 

Norwalk, Calicivirus 

+ 

- 


& 

+ 

- 

- 

- 

- 

Astrovirus 

+ 

- 


- 

+ 

- 

- 

- 

- 

Hepatite A (VHA) 

/ 

v \ 

A 

- 

+ 

- 

- 

- 

- 

Hepatite E (VHE) 



- 

- 

+ 

- 

- 

- 

- 

Hepatite B (VHB) 


+ 

+ 

- 

+ 3 

- 

- 

- 

- 

Hepatite D (VHD) 

~ 

- 

+ 

- 

+ 3 

- 

- 

- 

- 

Hepatite C (VHC) 

- 

- 

- 

- 

+ 3 

- 

- 

- 

- 

VIH 1, 2 

~ 

- 

+ 

- 

+ 3 

- 

- 

- 

+ 

HTLV 

~ 

- 

- 

- 

+ 

- 

- 

- 

+ 


Aggl : test d’agglutination ; MRC5 : fibroblastes humains embryonnaires ; L cont : lignee continue humaine 
(par exemple, HeLa) et animate, (par exemple, Vero) ; RS : rein de singe primaire ; 

Lympho : culture lymphocytaire. 

+ : test utile et disponible ; - : test non interessant pour le diagnostic ou non disponible ; 
d : resultat variable. 

1. Recherche possible dans le LCR (encephalites). 

2. Recherche d’enterovirus. 

3. Detection et quantification de l’ARN du V1H-1, de l’ADN intracellulaire VIH-1, des genomes des virus HBV, 
HCV, HDV, HEV. 


I. ISOLEMENT DU VIRUS PAR INOCULATION 

Les virus ne peuvent se multiplier que dans des cellules vivantes. L’inoculation 
a l’animal est tres rarement utilisee. De nombreux types de cellules sont culti- 
vables in vitro : cellules diploides embryonnaires humaines, type MRC5, lignees 
continues humaines (Hep2, HeLa...) ou animates (Vero, MDBK...). Malheureuse- 
ment aucune lignee n’est sensible a la totalite des virus humains. Les cultures cel- 
lulaires sont choisies en fonction du ou des virus a rechercher, et sur les 
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indications fournies par la clinique. C’est une technologie difficile a maitriser en 
permanence, et de multiples facteurs peuvent la mettre en defaut : virus non culti- 
vable ou neutralise dans la prelevement (anticorps, interferon) ou inactive pen- 
dant le transport ; cellules devenues insensibles car contaminees (mycoplasmes), 
ou a la suite de multiples passages en serie. Les conditions de prelevement exi- 
geantes, le delai de reponse de quelques jours et la non-detection de certains 
virus, font que l’isolement par culture est une methode de moins en moins utilisee. 


Principe 

1. Apres l’inoculation du prelevement aux cellules, la presence virale 
est reconnue au bout de quelques jours ou semaines : a) par visualisa- 
tion de lesions cellulaires (effet cytopathogene) ; b) par detection 
immunologique d’antigenes viraux intra- ou extracellulaires (par 
exemple, recherche de virus influenza apres 4 jours de culture sur cel- 
lules MDBK) ; c) par mise en evidence d’acides nucleiques viraux par 
reaction de polymerisation en chame (PCR, voir p. 1767). 


2. Pour accelerer la detection virale en culture, on peut utiliser les 
outils immunologiques et moleculaires pour detecter des proteines ou 
acides nucleiques viraux apparus des les premieres 24 e -48 e heures de 
la culture. La methode a ete developpee pour le cytomegalovirus, mais 
elle est, a priori, utilisable pour tout virus se multipliant in vitro. 


laf%|s^ltar 


Interpretation 

Toute presence de virus infectieux est la^e^altante d’une multiplica- 
tion virale, meme minime et asymptomatique. Mais le portage viral peut 
se prolonger dans la periode post-ai,gt3%anine infection au niveau des 
sites de prelevement usuels (nez, gorge, selles, urine). 

La presence d’un virus dj^iS/tN^de ces echantillons peut traduire : 

1. Une replication virale activerHee a une infection aigue, symptoma- 
tique ou asymptomatique (grippe, meningite a enterovirus, diarrhee a 
rotavirus, hepatite a virus A). 


2. Une infection virale chronique : viremie des infections a VIH, des 
hepatites chroniques B et C, des infections a CMV, EBV. 


3. Une reactivation d’une infection virale latente : recurrence de 
l’herpes, du cytomegalovirus, de l’EBV, d’infection par un HPV (verrue, 
condylome). 


II. MISE EN EVIDENCE DES CONSTITUANTS VIRAUX 

La recherche des particules virales ou celle des constituants viraux (acides 
nucleiques, proteines antigeniques) dans le prelevement a pour interet de fournir 
un resultat en quelques heures, d’etre adaptee a la recherche de virus dont la 
culture est difficile ou impossible, et de ne pas necessiter le maintien de l’infectio- 
site du virus dans le prelevement (voir tableau 211, p. 1568). 


Microscopie electronique 

Seules de grandes concentrations virales dans l’echantillon sont 
detectables par ce procede (titre d’au moins 10 7 ). C’est le cas de cer- 
tains virus responsables de diarrhees et non cultivables : calicivirus, 
astrovirus, agent de Norwalk, coronavirus, Adenovirus 40 et 4, ou de 
virus associes a des lesions cutanees : poxvirus ( Molluscum conta- 
giosum , virus du cowpox). 


EXAMENS DE LABORATOIRE EN VIROLOGIE 


1571 


Detection immunologique 

1. Detection d’antigenes viraux intrace llulaires 

La detection immunologique directe de proteines virales dans les 
echantillons cliniques constitue une etape importante du diagnostic 
virologique. Les principales applications sont la detection des anti- 
genes du VRS ou des virus grippaux dans les secretions respiratoires, 
le diagnostic des conjonctivites ou des lesions cutaneo-muqueuses a 
virus herpes simplex ou a adenovirus. 

La technologie de ces tests est simple et rapide. Pour la recherche des 
virus respiratoires, les secretions nasales ou tracheo-bronchiques sont 
prelevees par aspiration. Les antigenes viraux sont reveles par des anti- 
corps monoclonaux fluorescents. De nombreux virus respiratoires peu- 
vent ainsi etre identifies en moins de 2 heures (voir tableau 21 1, p. 1568). 

2. Detection d’antigenes par des techniques immunologiques en phase 
solide 

Les antigenes viraux solubles (virions ou proteines virales : anti- 
gene P24 du VIH, antigene HBs) ou les antigenes viraux extraits des cel- 
lules infectees (VRS, virus influenza, rotavirus...) peuvent etre detectes 
sur un support (microplaques, billes) recouvert d’anticorps capturant 
l’antigene (technique sandwich). Le compflqxe antigenes-anticorps peut 
etre visible, sous forme d’agglutinats de particules (latex). II est plus 
souvent revele par une technique - h i%muno-enzymatique (voir 
tableau 211, p. 1568). Ces methodes soul simples, rapides (quelques 
heures) et pour la plupart quantitative Elies sont en general aussi sen- 
sibles que l’immunofluorescencfe ; llles exigent un test de confirmation 
comme controle de specificite. 

Biologie moleculaire, 

Les acides nucleiquS* viraux (ADN ou ARN) sont extraits de l’echan- 
tillon. La qualite de P extraction est un element cle de l’efficacite des 
outils de biologie moleculaire. Puis ils sont amplifies par une reaction 
de polymerisation en chaTne (PCR), directement (virus a ADN), ou 
apres transformation par une transcriptase inverse (virus a ARN). 

Ces techniques sont complexes, difficiles a standardiser et imposent 
de nombreux controles ; elles ne peuvent etre realisees que par du per- 
sonnel qualifie et dans des locaux adaptes. Elies ont deux limites : d’une 
part le risque de contamination des echantillons par un produit d’ampli- 
fication issu de l’environnement, une petite gouttelette d’aerosol (10-6 pi) 
pouvant contenir jusqu’a 10 5 amplicons ; d’autre part la detection d’un 
genome viral peut correspondre a une infection virale latente, que la 
quantification virale et la detection d’acides ribonucleiques messagers 
(transcrits) permettent d’exclure. 

En pratique, l’usage des techniques PCR s’est beaucoup etendu 
aujourd’hui dans le diagnostic virologique en raison de la disponibilite 
commerciale de trousses et d’automates de PCR, et de l’existence de 
nombreux virus non cultivables ou tres difficilement cultivables : VIH, 
HTLV, virus des hepatites A, B, C, D et E, parvovirus B19, virus d’Eps- 
tein-Barr, virus de la rubeole, de la rougeole, papillomavirus humain, 
polyomavirus JC, coronavirus, bocavirus. Elles sont aussi essentielles 
lorsque les virus sont presents en quantite reduite dans les preleve- 
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ments (encephalites herpetiques, meningites a enterovirus) et pour la 
detection des mutations de resistance aux antiviraux. 

Le developpement de ces techniques moleculaires permet aujourd’hui 
la quantification des acides nucleiques viraux, la recherche de plusieurs 
virus dans le meme test (techniques multiplex), et la disponibilite 
d’outils beaucoup plus rapides, permettant d’obtenir un resultat en 
environ 3 a 4 heures (PCR en temps reel). 


DIAGNOSTIC VIROLOGIQUE INDIRECT 
(TITRAGE DES ANTICORPS) 

Le diagnostic serologique repose sur la seroconversion ou l’augmentation signi- 
ficative du titre des anticorps, sur deux serums separes de 1 a 2 semaines. La 
methode ELISA est tres sensible, specifique et permet la caracterisation de l’iso- 
type (IgG ou IgM) des immunoglobulines. 


Interpretation 

1. Les anticorps de classe IgM sont presents au cours des primo- 
infections virales (parfois dans des reinfections ou reactivations 
virales), et cet examen est particulierement utile dans les infections ou 
les virus sont difficilement detectables : rougeole, varicelle, hepatite a 
HAV, infection a CMV, parvovirus B19. 

2. Un autre moyen de caracteriser une primo-infection est la determi- 
nation de l’avidite des anticorps IgG. Un4 technique serologique simple 
permet de distinguer les anticorps Igfl de faible avidite pour l’antigene 
(inferieure a 30 %) associes a une primo-infection des anticorps resi- 
duels d’une infection ancienney avides pour l’antigene (avidite 
superieure a 70 %). Cette methode est tres utilisee dans le diagnostic 
de la rubeole, de la primo-infection a CMV et de l’hepatite A. 


INFECTIONS VIRALES DU SYSTEME NERVEUX 


I. MENINGITES LYMPHOCYT AIRES 

Voir tableau 212. 

Methodes 

1. L’examen prioritaire est la recherche des enterovirus dans le 
liquide cephalo-rachidien (LCR) : virus ECHO, virus coxsackie, polio- 
virus et du virus ourlien. Ces deux dernieres sont devenues des causes 
exceptionnelles en France. La possibility de detecter EARN des entero- 
virus par PCR est tres interessante pour le diagnostic en raison de sa 
rapidite. Cette methode ne permet pas de differencier les virus cox- 
sackie, ECHO et les poliovirus entre eux puisque la portion amplifiee du 
genome (region 5’ NC) est commune a ces virus. 

2. D’autres prelevements peuvent etre effectues s’il existe des signes 
cliniques d’appel : pharynge en cas de pharyngite, de parotidite ou de 
contage ourlien ; de selles en cas de diarrhee. 

3. Le titrage des anticorps seriques IgG et IgM (en ELISA) est interes- 
sant pour le diagnostic d’une infection ourlienne. 
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Tableau 212. — Infections virales du systeme nerveux : diagnostic virologique. 



LIQUIDE CfiPHALO- 
RACHIDIEN 

NASO- 

PHARYNX 

SELLES 

se:rum 

Meningite a enterovirus 
(coxsackie, ECHO) 

PCR, culture 

Culture 

Culture 


Meningite ourlienne 

PCR (culture) 

IF 


IgM/IgG 

Meningoencephalite HSV 

PCR (IFN-alpha, 
anticorps) 




Encephalites a arbovirus 

PCR (culture) 



Serologie 

Encephalites post-infectieuses 




IgM 

Encephalite VIH 

PCR (Ag P24) 




Encephalites a virus JC, CMV, 
EBV, VZV, HHV-6 

PCR 




Poliomyelite (poliovirus 1, 11, III) 

PCR (culture) 

Culture 

Culture 


Guillain-Barre (CMV, EBV) 

PCR 

s. 



Radiculite (HSV, VZV) 

PCR 



IgM 

Paraparesie spastique tropicale 
(HTLV-1) 




Serologie 

Panencephalite sclerosante 
subaigue (rougeole) 

PCR et serologie 

NX 





* Recherche faite a 1’Institut F 


II. ENCEPHALITES, MENINGOENCEPHALITES , 
MYELOPATHIES , PARALYSES, POLYRADICULONEVRITES 

Voir tableau 212. 

Methodes 

Plus que dans toute autre situation, la recherche virale a besoin 
d’etre orientee par la clinique et l’epidemiologie. 

1. L’examen a realiser en priorite est l’etude du LCR : 

a) la recherche virale par isolement en culture ou detection d’anti- 
gene est inutile car tres souvent negative ; 

b) les methodes de detection genomique par PCR sont en revanche 
particulierement indiquees. II faut privilegier la recherche d’HSV en 
raison de sa frequence ; 

c) la recherche d’anticorps dans le LCR est utile dams les encephalites 
a Herpes virus simplex, et la pan-encephalite sclerosante subaigue asso- 
ciee au virus de la rougeole ; elle peut etre orientee sur d’autres causes 
s’il existe des titres tres eleves d’anticorps dans le serum ou des IgM ; 

d) le dosage d’IFN-alpha dans le LCR, par une methode biologique ou 
immunologique, et si possible en comparaison avec un dosage serique, 
est un indicateur indirect interessant d’une cause virale ; 
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e) selon les signes cliniques, d’autres prelevements peuvent etre 
utiles : pharynge, cutane, nasal ou bronchique, de selles, d’urine. 

2. Pour orienter les autres investigations, on doit tenir compte de 
Page, du terrain, et du contexte epidemiologique : 

a) recherche des virus responsables de fievres eruptives chez l’enfant ; 

b) recherche de CMV, de JCV (leuco-encephalite multifocale progres- 
sive) chez rimmunodeprime ; 

c) recherche d’arbovirus en cas de sejour recent dans une zone a 
risque : Europe de l’Est, Afrique, Asie. 

Interpretation 

1. La presence de virus dans le LCR signe l’infection virale du sys- 
teme nerveux. 

2. La presence de virus dans les autres prelevements (gorge, selles, 
urines) peut relever la porte d’entree de l’infection ou voie d’elimina- 
tion virale liee a l’atteinte neurologique, mais aussi correspondre a por- 
tage viral associe (enterovirus dans les selles) sans lien etiologique. 

3. Le virus est trouve dans le systeme nerveux des infections virales 
primitives (meningites a enterovirus, encephalites a virus HSV, CMV ou 
a VIH), mais est en general absent des atteinte^seieondaires (encepha- 
lites post-infectieuses, syndrome de Guillain-Barre). 

4. La presence d’anticorps anti-virus dans le LCR ne signifie pas obli- 
gatoirement une atteinte du systeme nerwux en raison d’un transfert 
passif possible au travers de membranes inflammatoires : le dosage des 
anticorps anti-virus dans le LCR correspond a une synthese locale si le 
rapport anticorps serum/anticdf^ LCR est inferieur ou egal a 20. 

<\yT 

INFECTIONS VIRALES RESPIRATOIRES 

Les infections respiratoires aigues, touchant les voies aeriennes superieures et 
inferieures, sont tres frequentes. Au moins 200 virus peuvent etre en cause. La 
recherche virale peut etre orientee selon le syndrome respiratoire, meme s’il 
n’existe pas de parallelisme strict entre une atteinte clinique et un virus ou un 
groupe de virus donne (tableau 213). De nombreux facteurs lies au terrain et a 
i’environnement entrent en compte dans le developpement de ces infections : 

1. L’age : les nourrissons et les jeunes enfants sont particulierement exposes 
aux virus respiratoires, parce que non immunises contre ces agents. Tous les virus 
et tous les tableaux cliniques sont possibles. Chez les adolescents et les adultes, 
et en dehors de la grippe, les autres infections virales respiratoires sont beaucoup 
moins frequentes. Les adultes fragilises par un age avance ou une maladie sous- 
jacente (bronchopneumopathie chronique obstructive, asthme, cardiopathies) 
constituent une cible privilegiee des virus respiratoires, avec le developpement 
possible de pneumonies ou de broncho-pneumonies. 

2. La saisonnalite des infections virales respiratoires est importante a consi- 
derer pour orienter la recherche virale. 

3. Des pneumonies peuvent compliquer les viroses systemiques telles que la 
varicelle ou la rougeole, et les sujets fragilises (interventions chirurgicales lourdes, 
reanimation...) ou fortement immunodeprimes (traitement immunosuppresseurs, 
SIDA) peuvent en cas d’infection par certains virus, developper des affections res- 
piratoires graves, parfois a l’origine d’une dissemination hematogene : pneumo- 
pathies herpetique, a adenovirus et a cytomegalovirus surtout. 
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Tableau 213. — Infections uirales respiratoires de Venfant. 



VIRUS 

ASPIRATION 

NAS ALE 

AUTRES PRELEVEMENTS 

Rhinite 

Rhinovirus, coronavirus 
VRS, HMPV, adenovirus, 
virus para-influenza 

PCR (culture) 

IF (PCR) 


Rhino-pharyngite 

Adenovirus, virus 
influenza 

IF, culture, PCR 


Angine 

HSV, coxsackie, ECHO 

Virus d’Epstein-Barr 


Nasopharynx : 
culture (PCR) 
Serologie sang 

Otite : 

moyenne 

aigue 

Rhinovirus 

Virus respiratoire 
syncytial 

PCR 

Culture et PCR 

Nez : PCR 

Nez : culture et PCR 

Grippe 

Virus influenza A/B, 
rhinovirus 

IF ou EIA, 
culture, PCR 


Laryngo-tracheite 

Virus para-influenza 1, 2, 3 
Virus influenza, RSV, 
adenovirus, HMPV 

IF, PCR (culture) 


Bronchite aigue 

Rhinovirus 

Virus influenza, m L 

para-influenza, RS^L 
adenovirus 

^^>PCR (culture) 


Bronchiolite 

VRS, 

virus para-influenza 

Virus inflmpza, 
rhinovirus, adenovirus, 
coronavirus 

IF, PCR (culture) 


Pneumonie 

Virus influenza, 
adenovirus 

Virus para-influenza, 
rhinovirus 

IF et culture 

IF, PCR (culture) 

Aspiration 

tracheo-bronchique 

Aspiration 

tracheo-bronchique 

Pneumopathies de 
Timmunodeprime 

Cytomegalovirus, 

adenovirus 

Virus de la rougeole, 

HSV, tous virus 
respiratoires 

IF, PCR 

Aspiration 
tracheo-bronchique 
lavage bronchiolo- 
alveolaire 


VRS : virus respiratoire syncytial ; HSV : virus Herpes simplex. E1A : immunoenzymologie ; 
IF : immunofluorescence ; PCR : reaction de polymerisation en chalne. 


Diagnostic 

Chez tous les sujets, et quel que soit le tableau clinique, la recherche 
virale doit etre faite sur les secretions nasales ou tracheo-bronchiques ; 
il faut y ajouter une recherche sur le lavage broncho-alveolaire chez les 
sujets immunodeprimes. 
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1. Le diagnostic direct par detection d’antigene viral (immunofluores- 
cence, methode immuno-enzymatique) est une methode de diagnostic 
d’une virose respiratoire simple, rapide et economique. La presence 
d’antigene viral dans un prelevement respiratoire a une valeur diagnos- 
tique importante car elle correspond a l’infection du tissu nasal, bron- 
chique ou alveolaire par le virus. L’isolement des virus respiratoires en 
culture a la meme valeur diagnostique, mais est plus difficile a mettre 
en oeuvre. II demeure important pour le typage des souches et la sur- 
veillance epidemiologique. 

2. Les techniques PCR peuvent etre utilisees pour le diagnostic dans 
la majorite des infections virales respiratoires ou la charge virale de 
l’echantillon est importante : grippe, laryngite, bronchite, bronchiolite, 
pneumonies... bien que I’on dispose souvent de techniques simples et 
rapides de detection virale. Elies sont indispensables pour rechercher 
les rhinovirus, coronavirus, bocavirus et CMV. 

3. La serologie des viroses respiratoires presente tres peu d’interet 
pour le diagnostic, et ne doit pas etre utilisee. 

Interpretation 

1. La presence d’un virus dans le nez ou les bronches d’un enfant non 
immunodeprime signe en principe l’infection virale. II n’existe habituel- 
lement pas de portage de virus au niveau des voies aeriennes, sauf les 
quelques jours (ou semaines) qui suivent 1’episode aigu viral. 

2. Dans le cas des pneumopathies {cfes^Sujets immunodeprimes, 

Interpretation des resultats est pluf^dpi£ate. Le portage chronique 
des virus respiratoires est pos d’autres virus, en particulier le 

cytomegalovirus, sont respons pneumopathies. 




GASTRO-ENTERI 


IRALES 


Frequentes chez l’enfant et toujours epidemiques, elles sont surtout liees a une 
infection par les rotavirus, les astrovirus et les adenovirus non cultivables. 
D’autres virus sont parfois trouves : l’agent de Norwalk, et plus rarement des cali- 
civirus, et coronavirus. 

Methodes 

1. Compte tenu de la charge virale habituellement elevee des selles 
des enfants atteints de gastro-enterites, les techniques de routine sont 
des tests simples d’agglutination qui permettent la detection rapide des 
rotavirus et adenovirus (voir tableau 211, p. 1568). Des tests immuno- 
enzymatiques ont ete developpes pour rechercher les adenovirus et les 
astrovirus. 

2. Pour tous les autres virus non detectables par un test antigenique 
la recherche du genome viral par PCR represente la seule methode dia- 
gnostique possible. 

Interpretation 

La presence de virus dans les selles ne signe pas forcement l’origine 
virale d’une diarrhee. II existe un portage asymptomatique possible 
d’enterovirus et d’adenovirus. Le critere majeur est le titre eleve de 
virus dans les selles. Le seuil de positivite des techniques d’agglutina- 
tion correspond a cette exigence. 
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INFECTIONS VIRALES DES CELLULES 
SANGUINES 

Anemie, proliferation lymphoide et lymphopenie sont les manifestations princi- 
pales pouvant decouler de l’infection des lignees sanguines par les virus. 


Virus et maladies en cause 


1. Le parvovirus B19 infecte des precurseurs erythroides medullaires 
et provoque une erythroblastopenie chez les sujets atteints d’anemies 
hemolytiques constitutionnelles, et des anemies chroniques chez le 
foetus et les sujets immunodeprimes. La recherche de l’ADN genomique 
par PCR dans le sang et le dosage des anticorps IgG et IgM anti-parvo- 
virus B19 par ELISA constituent le pivot du diagnostic virologique. 


2. D’autres virus infectent les cellules lympho-monocytaires : CMV, 
EBV, HHV-6, HHV-7, HHV-8, VIH, HTLV, le virus de la rougeole. Ces 
infections sont a l’origine de proliferations cellulaires benignes ou 
malignes : a) syndrome mononucleosique des primo-infections a EBV 
et a CMV chez le sujet non immunodeprime ; b) leucemie a cellule T de 
1’adulte avec le virus HTLV-1 ; c) lymphome de Burkitt de l’enfant afri- 


cain avec l’EBV ; d) sarcome de Kaposi avec l’HHV-8. A l’inverse, l’infec- 
tion par le VIH entrame directement ou irid^ectement, une destruction 
lente et progressive des lymphocytes T CD^-K 

SYNDROMES MONONU 



Ils traduisent principalement une primo-infection a virus d’Epstein-Barr (voir 
p. 775) ou a cytomegalovirus (vqir p. Jrl). Une erreur communement repandue y 
assimile la primo-infectioma VW, (ig/realite responsable d’un syndrome mononu- 
cleosis like rappelant les signes clijiiques de ce syndrome mais n’en exprimant pas 
les signes hematologiques (wir ci-dessous). 


/. VIRUS D’EPSTEIN-BARR 


Diagnostic virologique 

1. Recherche des agglutinines heterophiles de la mononucleose 
infectieuse (habituellement par un test sur lame : « MNI test »). 

2. Dosage des anticorps anti-EBV par ELISA ou immunofluorescence : 
anti-VC A ( viral capsid antigen ), anti-EA ( early antigen ) et anti-EBNA 
( nuclear antigen ) ; ces derniers apparaissant plus tardivement, leur pre- 
sence exclut une infection en cours ou recente. 

3. La culture du virus est longue et fastidieuse, et le diagnostic mole- 
culaire est a la base du diagnostic virologique, notamment dans cer- 
taines formes d’infection : encephalites (PCR sur le liquide cephalo- 
rachidien) et lymphomes (PCR et hybridation in situ). 

Interpretation 

Une mononucleose infectieuse en phase aigue est caracterisee par 
les resultats suivants : 

a) presence d’anticorps heterophiles (sauf chez le jeune enfant) et 
d’anticorps IgM et IgG anti-VCA ; 

b) absence d’anticorps anti-EBNA. 
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II. CYTOMEGALOVIRUS 
Diagnostic virologique 

1. Sujet non immunodeprime. Le diagnostic de primo-infection 
repose sur la detection d’IgM et d’IgG anti-CMV par ELISA. L’existence 
d’une viremie peut etre montree par PCR. 

2. Infections congenitales et du sujet immunodeprime. Les tech- 
niques de recherche directe sont indispensables : l’apparition d’une 
viremie a CMV est predictive de complications generates et viscerales 
(pneumonie, encephalite). 

a) La recherche de l’antigenemie leucocytaire p65 et la culture leuco- 
cytaire sont aujourd’hui abandonnees. 

b) La recherche de l’ADN genomique par PCR est realisable dans les 
leucocytes, le lavage bronchiolo-alveolaire, le liquide cephalo-rachi- 
dien, le plasma. Le niveau de la viremie plasmatique est un indicateur 
interessant de l’intensite de l’infection virale. 


VIRUS DE L’lMMUNODEFICIENCE HUMAINE 

L’intervention du laboratoire de virologie dans le diagnostic et la surveillance 
de l’infection par le VIH concerne en routine quatre c^maines principaux : recon- 
naissance de la seropositivite, diagnostic de la primo-iFifection, suivi des patients 
infectes (incluant la resistance aux anti-retrovirauxj^et diagnostic de l’infection 
chez le nouveau-ne de mere infectee. 


I. PHASE DE SEROPOSITIVITE 


Diagnostic 

Le diagnostic d’infection par U 


effe. 


effectue en deux temps : une 


analyse de depistage, qui, positive, doit toujours etre completee par 
une analyse de confirmation. 

1. L’analyse de depistage r^ose actuellement sur la realisation de 
deux techniques ELISA, dont une au moins est une technique dite com- 
binee (depistage des anticorps anti-VIH-1/2 et de l’antigenemie p24). Un 
rapport de la Haute autorite de sante d’octobre 2008 recommande une 
seule technique ELISA combinee dans le cadre du depistage de l’infec- 
tion par le VIH. L’application de cette recommandation est attendue. 

2. L’analyse de confirmation est un western blot ou un immunoblot. 

3. En cas de difficultes dans Interpretation des resultats, et surtout 
si le contexte clinique est en faveur d’une exposition au VIH, une explo- 
ration par d’autres moyens diagnostiques doit etre envisagee (tests 
moleculaires, serologies specifiques de variants...). 

Attention ! L’infection par le VIH n’est etablie que lorsque le resultat de 
l’analyse de confirmation est positif sur le premier prelevement, et que des 
resultats concordants sont obtenus sur un second prelevement, devant 
etre obligatoirement realise afin d’eliminer une erreur d’identite. 


Mesures a prendre 

1. La remise du resultat du test doit etre realisee de maniere confiden- 
tielle, et fait l’objet d’une information par le medecin ou le biologiste. 

2. La decouverte d’une seropositivite VIH fait l’objet d’une declaration 
obligatoire (depuis 2003). Cette declaration est initiee par le biologiste, 
completee par le clinicien, et se fait grace a un logiciel d’anonymisation. 
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II. PHASE DE PRIMO-INFECTION 


Diagnostic 

II repose sur la recherche simultanee des anticorps anti-VIH-1 et -2 et 
des marqueurs viraux (antigenemie p24 et ARN VIH-1 plasmatique). 


Interpretation 

1. Une viremie peut etre decelee avant E apparition des anticorps 
(pre-seroconversion), soit par detection de l’ARN VIH-1 dans le plasma 
vers le 12 e jour apres la contamination, soit par celle de E antigene p24 
vers le 15 e jour. Ces examens ne concernent que le VIH-1. 

2. Les anticorps apparaissent vers la 3 e semaine apres la contamina- 
tion. Les premiers a apparaTtre sont ceux diriges contre les proteines 
d’enveloppe (gpl60, gp41) et contre la proteine p24. Toute seroconver- 
sion doit etre controlee sur un nouveau prelevement sanguin. 


3. En cas d’exposition accidentelle, professionnelle notamment, au 
VIH-1/2, il est habituel de rechercher E antigene p24 ou EARN VIH-1 plas- 
matique entre le 12 e et le 26 e jour, et les anticorps anti-VIH le jour 
meme puis 1 mois, 3 mois et 5 mois apres le contact infectant. Compte 
tenu de la performance des techniques disponibles, un resultat negatif 
du test de depistage 6 semaines apres jillel^xposition supposee peut 
etre consideree comme signant EabsehcB donfection par le VIH. 

vV 

III. SUIVI DES PATIENTS INFE 



Qu’ils soient traites ou non, la Surveillance reguliere de la charge virale, asso- 
ciee a la numeration des CD4+, permet de suivre E evolution de l’infection et/ou de 
juger de Eefficacite antl^rale dti traitement. Le traitement optimal permet 
d’obtenir une charge vital© plasmatique VIH-1 inferieure a 40-50 copies/ml, et un 


taux de CD4+ superieur a 33 
quatre consultations par an. 


. La frequence du suivi est en moyenne de 


Methodes 

1. Charge virale plasmatique. Les techniques de quantification de 
TARN VIH-1 plasmatique reposent sur Eamplification de la cible 
(genome viral) : techniques PCR ou NASBA, ou celle du signal d’hybri- 
dation (ADN branche). Elies sont standardises et commercialisees. 
Leur seuil de detection est de 40 a 50 copies/ml. Elies ne concernent 
que le VIH-1 (groupe M et parfois 0). La mesure de EARN VIH-2 n’est 
pas disponible en pratique courante. Les patients infectes par le VIH-2 
en France sont inclus dans une cohorte nationale de suivi, et les exa- 
mens virologiques sont centralises dans quelques laboratoires. 

2. Mutations du genome viral. II existe des tests genotypiques permet- 
tant de rechercher dans le gene cible des anti-retroviraux des mutations 
associees a la resistance aux anti-retroviraux. Le rendu et la discussion 
des resultats de ces examens se font le plus souvent dans le cadre de 
reunions multidisciplinaires, incluant les virologues, les cliniciens, et les 
pharmacologues. Pour chaque patient nouvellement detecte positif pour 
le VIH-1, un genotypage de resistance est systematiquement realise pour 
detecter d’eventuelles mutations de resistance presentes sur la souche 
transmise (TDR pour transmitted drug resistance'). 
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Interpretation 

Les resultats de quantification de l’ARN VIH-1 sont donnes sous 
forme logarithmique (logjo)- Une variation de la charge virale entre 
deux mesures chez un meme patient n’est significative que si elle 
depasse 0,5. 

Les infections intercurrentes, une vaccination peuvent l’augmenter 
legerement. 

IV. NOUVEAU-NE DE MERE INFECTEE PAR LE VIH 

L’objectif est de poser le diagnostic de non-contamination ou au contraire 
d’infection du nourrisson, et ceci, le plus rapidement possible. Les anticorps 
maternels sont detectables dans le serum des nouveau-nes pendant 15 a 18 mois 
en 1’ absence de contamination, ce qui exclut toute utilisation de la serologie dans 
ce cadre. Tous les nouveau-nes de mere infectee par le VIH-1 sont inclus dans une 
cohorte de suivi, et re^oivent systematiquement une chimiotherapie anti-retro- 
virale pendant 4 semaines (voir p. 752). 


Diagnostic 

Base sur la mise en evidence de TARN plasmatique du VIH-1 et, sur- 
tout, de la detection de l’ADN VIH-1 intra-cellulaire a partir de cellules 
sanguines. En pratique, les examens virologiques sont effectues a la 
naissance, puis a 1, 3 et 6 mois. La culture du VIH-1 necessite un confi- 
nement de niveau 3 et est de plus en plus abapdonnee. Pour poser le 
diagnostic d’infection, il est necessaire d’avolr deux prelevements 
positifs. 

INFECTION A HTLV 

Syn : Human T-cell Lymphocytotropic V^Is. 

Diagnostic virologique 

II repose sur la detection d’aiftticorps anti-HTLV-1/2, dans un contexte 
clinique (leucemie a lymphocytes T, paraparesie spastique tropicale) 
ou epidemiologique particulier (regions d’endemie : voir Infections 
humaines a retrovirus, p. 774). Un test de confirmation par immunoblot 
ou western blot doit etre pratique sur un 2 e echantillon. Dans les situa- 
tions ou Interpretation des resultats serologiques est difficile, le seul 
recours possible est la mise en evidence ou la quantification du genome 
viral dans le sang. 


Interpretation 

1. La seroconversion avec ou sans presence d’IgM temoigne d’une 
primo-infection virale des cellules sanguines. Plus simple a mettre en 
evidence qu’une recherche virale directe, elle impose neanmoins d’etre 
toujours controlee par un test de confirmation. 

2. II faut connaTtre les limites d’interpretation de la presence d’anti- 
corps IgM. Outre le caractere transitoire de la reponse IgM au cours des 
primo-infections, il peut exister des reponses IgM dans les recurrences 
ou les reinfections (CMV, EBV, VZV), de reactivations non specifiques 
de clones producteurs d’IgM (mononucleose infectieuse, stimulation 
allogenique), et enfin des reactions faussement positives (reactivite 
croisee avec d’autres virus de la meme famille) ou negatives liees aux 
imperfections des trousses commerciales. 
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HEPATITES VIRALES 

Les virus responsables des hepatites virales sont principalement les virus des 
hepatites A (HAV), B (HBV), C (HCV), et E (HEV). 


Diagnostic virologique 

1. Base sur la detection de marqueurs serologiques (voir tableaux 214 
et 215). Aucun virus des virus hepatotropes classiques A, B, C, D, ou E 
n’est aisement cultivable. 

2. Les recherches directes de genomes viraux dans le serum (ADN du 
HBV, ARN du HCV) sont des techniques de pratique courante, dont la 
prescription a souvent lieu dans un second temps, apres le diagnostic 
serologique. La detection moleculaire de TARN du HEV dans le sang ou 
les selles est realisee dans un nombre croissant de laboratoires. 

3. D’autres virus hepatotropes ou pantropes doivent etre recherches 
dans des cas particuliers : 

a) virus Delta chez un porteur chronique du HBV ; 

b) virus de l’hepatite E au retour d’un voyage en zone endemique. Tou- 
tefois, l’existence d’authentiques hepatites E autochtones (la moitie des 
cas actuels) tend a faire pratiquer cette recherche de fa^on plus courante ; 

c) cytomegalovirus, virus Epstein-Barr, # selon le contexte ; 

d) chez le patient immunodeprime, adepovirus et plus rarement 
virus herpes-varicelle-zona, enterovirus ; 

e) certains arbovirus (fievre jaune) ou arenavirus (fievre de Lassa) 
devant des signes de fievre hemorragique. 


I. VIRUS DES HEPATITES A ET £ 

1. Le diagnostic d’une infection a HAV ou HEV est base sur la 
recherche d’anticorps seriques IgG et IgM contre le virus considere. Ils 
sont toujours presents dans le serum a la phase aigue de l’hepatite A et 
de l’hepatite E. Pour Ehej5atite E, il est parfois utile de completer les 
recherches par la detection de EARN du HEV dans les selles et surtout 
dans le sang (voir tableau 214). 

2. La detection de EARN du HAV n’est pas pratiquee pour le diagnostic, 
mais uniquement dans le cadre de recherche epidemiologique. 


Tableau 214. — Hepatites virales A et E : caracteristiques serologiques. 


Ac HAV 

Ac HAV 

Ac HEV 

Ac HEV 

ARN 

INTERPRETATION 

IgM 

IgG 

IgM 

IgG 

HEV 

+ 

+/- 

- 

- 

- 

Hepatite A aigue 

- 

- 

+ 

+/- 

+ 

Infection E aigue 


II. VIRUS DE L’HEPATITE B 

1. Infection HBV aigue. Le diagnostic repose sur la detection de l’anti- 
gene HBs, et de Eanticorps IgM anti-HBc. 

a) L’antigene HBs apparait 2 a 6 semaines avant Eelevation des tran- 
saminases. 

b) Les anticorps anti-HBc de type IgM sont contemporains de la lyse 
hepatocytaire : ils disparaissent en 3 mois (maximum : 6 mois). 
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c) La resolution de l’infection est annoncee par la disparition de 
l’antigene HBs (en 1 a 6 mois) et l’apparition des anticorps anti-Hbs. 

2. Infection a HBV chronique (avec ou sans hepatite biologique). Elle 
est definie par la persistance de l’antigene HBs au-dela de 6 mois. 

a) L’existence d’une replication virale peut etre mise en evidence par la 
presence dans le serum de l’antigene Hbe (partie de l’antigene HBc). L’anti- 
corps anti-HBe est lie habituellement a la disparition de la replication virale 
(premier verrou immunologique). Certains variants du virus B, dits 
« mutants pre-core » peuvent etre selectionnes au cours de l’infection chro- 
nique. Ces variants peuvent se repliquer sans secretion d’antigene HBe : 
l’antigene HBe est alors absent du serum et les anticorps anti-HBe habituel- 
lement presents. Ces hepatites chroniques a « mutants pre-core » represen- 
tent actuellement environ 70 % des hepatites chroniques B en France. 

b) L’ADN du HBV dans le serum est le temoin le plus fidele de la repli- 
cation. Les techniques actuelles utilisant l’amplification genomique 
(PCR) en temps reel ont une grande sensibilite et detectent une repli- 
cation tres faible (seuil de detection a 10 Ul/ml). La quantification de 
l’ADN HBV est indispensable pour suivre 1’evolution d’une hepatite B 
chronique ou mesurer l’efficacite d’un traitement anti-viral. 

3. Sujets vaccines. L’immunite anti-HBV est* dependante de la pre- 
sence d’anticorps anti-HBs a un taux superieur a 10 UI/1. 

4. Resistances. L’utilisation de nouvelles mql^pules anti-HBV (analo- 
gues nucleosidiques) s’est accompagne^a^ l’emergence de mutants 
resistants. Un genotypage de resistance du HBV peut etre realise, per- 
mettant la detection des mutations associees a la resistance. 

vy 

Tableau 215. — Hepatites virales B, C et D : caracteristiques serologiques. 


Ag 

Ac 

HBc 

Ac 

HBc 

Ac 

Ac ^ 
HDV 

\ 

^a'rn 

ADN 

ARN 

INTERPRETATION 

HBs 

IgM 

IgG 

HBs 

IgM 

HCV 

HCV 

HBV 

HDV 

+ 

+ + 

+ 

- 

- 

- 

- 

+ 

- 

Hepatite B aigue 

+ 

-/+ 

+ 

- 

- 

- 

- 

+ 

- 

Infection HBV chronique 

- 

- 

+ 

+ 

- 

- 

- 

- 

- 

Infection HBV resolutive 

+ 

- 

+ 

- 

+ + 

- 

- 

+/- 

++ 

Hepatites chroniques B et D 

- 

- 

- 

+ 

- 

- 

- 

- 

- 

Vaccination HBV 

- 

- 

- 

- 

- 

+ 

+ 

- 

- 

Infection HCV 
(aigue, chronique) 

- 

- 

- 

- 

- 

+ 

- 

- 

- 

Infection HCV guerie 


III. VIRUS DELTA 

Le HDV etant un virus defectif toujours associe aux HBV, ce dia- 
gnostic ne se pose que chez des sujets porteurs de l’antigene HBs. 
Cependant, en cas d’hepatite aigue D, l’antigene HBs peut transitoire- 
ment disparaTtre du serum. On dispose de tests ELISA permettant de 
rechercher l’antigene delta et des anticorps IgG et IgM anti-HDV. 
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1. La presence d’anticorps anti-HDV de type IgM temoigne d’une 
infection par le virus delta actuelle ou recente (moins de 3 mois) ou 
d’une infection chronique avec replication virale persistante. 

2. La presence d’anticorps anti-HDV de type IgG temoigne d’une 
infection anterieure. 

IV. VIRUS DE L’HEPATITE C 

1. Phase aigue. Rarement reconnue car l’infection est habituellement 
a- ou pauci-symptomatique. Le diagnostic repose sur la recherche 
d’anticorps anti-HCV (test immuno-enzymatique ELISA), et, compte 
tenu du delai parfois tardif de l’apparition de ces anticorps (2 mois), 
sur la recherche conjointe de l’ARN HCV. 

a) L’ARN viral est generalement detectable des la 2 e semaine prece- 
dant l’elevation des transaminases et la seroconversion. 

b) II n’existe pas actuellement de test permettant la detection d’anti- 
corps de type IgM anti-HCV. II est done impossible de dater l’infection 
en cas de seropositivite. 

2. Infection HCV chronique. Presence concomittante des anticorps 
anti-VHC, et de l’ARN HCV dans le serum <en PCR temps-reel. 

3. La mise en route d’un traitement an^i-yiral necessite la determina- 
tion du genotype et de la charge virale serique HCV. 

a) La determination du genotyp^ri^kus (six genotypes numerotes 
de 1 a 6) peut se faire par hybridam)4*®v ec des sondes specifiques, par 
sequengage partiel de l’ARN du HCV, ou de RT-PCR specifique de type. 
Le traitement anti-viral sera prescrit pour une duree differente selon le 
genotype (voir p. 634V* 

b) La quantificatidji de l’ARN HCV met en oeuvre des methodes iden- 
tiques a celles utilisees pour le VIH : amplification de la cible (PCR) ou 
celle du signal (ADN branche). Les resultats sont le plus souvent rendus 
en Unites Internationales par ml de serum. Une charge virale superieure 
a 850 000 Ul/ml est consideree comme elevee. 

V. VIRUS DE L’HEPATITE G 

Le HGV, voisin du HCV, est un virus identifie dans le cadre d’une 
hepatite post-transfusionnelle, mais il n’a pas fait a ce jour la preuve de 
sa pathogenicite chez l’homme. 

INFECTIONS VIRALES CUTANEO-MUQUEUSES 

Leur diagnostic virologique est oriente par la clinique (tableau 216). 

I. ERUPTION MACULO-PAPULEUSE 

Les virus responsables d’eruptions maculo-papuleuse sont les virus de la rou- 
geole, de la rubeole, le parvovirus B19 (megalerytheme epidemique), l’HHV-6 
(exantheme subit). 

D’autres virus provoquent de telles eruptions dans des contextes cliniques 
precis : syndrome pseudo-grippal avec signes digestifs (virus coxsackie et ECHO), 
rhino-pharyngite (adenovirus), syndrome mononucleosique (cytomegalovirus, virus 
d’Epstein-Barr), virus des fievres hemorragiques (contact en zone endemique). 
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Tableau 216. — Infections virales cutaneo-muqueuses. 


LfiSlON 

MALADIE 

EXAMEN APPROPRlfi 

Eruption 

maculo- 

papuleuse* 

Rougeole 

Serologie : IgM (et IgG) 

Rubeole 

Serologie : IgM, avidite IgG 

Megalerytheme epidemique 
(parvovirus B19) 

Serologie : IgM (et IgG) 

Exantheme subit (HHV-6) 

Serologie : IgM (et IgG) 

Eruption 

vesiculo- 

pustuleuse 

Herpes simplex 

Vesicules, ulcerations : culture et IF 

Varicelle-zona 

Vesicules : culture et serologie 

Coxsackie : sjmdrome main-pied- 
bouche, herpangine 

Vesicules : culture 

Parapoxvirus : 
nodule des trayeurs... 

Microscopie electronique et culture 

Proliferation 

cellulaire 

Verrues, condylomes : 
papillomavirus 

PCR (^licroscopie electronique) 

V 

Molluscum contagiosum : poxvirus 

Mi£®e.sC<lpie electronique 


* Ce type d’eruption est aussi possible en cas d’infection p?®|yira^ECHO, adenovirus, cytomegalovirus, 
virus d’Epstein-Barr, Hepatite B (voir le tableau 211, p. 1568 pqunlte diagnostic de ces virus). 

IF : immunofluorescence ; PCR : reaction de polymerisatibn en ctiaTne. 


Diagnostic virologique 

1. Le diagnostic virologi$i3^esti3ase sur le dosage des anticorps IgG et 
IgM. La presence d’IgM specifflques affirme en general l’existence d’une 
primo-infection, mais leur persistance de 2 a 6 mois (ou plus) peut neces- 
siter de dater plus precisement la primo-infection en determinant l’avidite 
des anticorps IgG specifiques. Les limites a la detection d’IgM seriques ne 
doivent pas etre oubliees : caractere transitoire, reactions faussement 
positives, voire negatives, plus rares avec les techniques ELISA en immu- 
nocapture, et leur presence possible dans les infections secondaires. 

2. Une recherche virale dans le pharynx ou les selles est le plus souvent 
inutile, sauf pour identifier une infection a virus ECHO ou coxsackie pour 
lesquelles il n’existe pas de trousses ELISA commercialisees. 


II. ERUPTION VESICULO-PUSTULEUSE 

La clinique en est assez souvent evocatrice et suffit en general au diagnostic de 
i’herpes, de la varicelle ou du zona. 

D’autres virus peuvent donner des eruptions vesiculeuses : virus coxsackie 
(maladie main-pied-bouche), et des lesions localisees (poxvirus, papillomavirus 
humain). Lesions pustuleuses localisees : nodule des trayeurs, infection a parapox- 
virus ovin (ORF). 


Diagnostic virologique 

1. Si necessaire et si Ton dispose d’un laboratoire de virologie de proxi- 
mite, la recherche du virus se fait a partir des lesions cutanees ou 
muqueuses (vesicules, ulcerations) : la culture virale demande 1 semaine. 
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2. La recherche directe d’antigenes par marquage immunologique est 
possible pour l’HSV ou le VZV, mais l’isolement en culture est la tech- 
nique la plus sensible. Dans la varicelle, le dosage des anticorps IgM 
peut etre associe a la recherche directe, ou la remplacer. 

III. TUMEURS CUTANEES BENIGNES 

Les virus en cause sont le papillomavirus humain (condylomes), et les poxvirus 
( molluscum contagiosuni). 

Diagnostic virologique 

Base sur des techniques specialisees : microscopie electronique 
pour les poxvirus, et recherche d’ADN par les methodes de biologie 
moleculaire pour les papillomavirus humains. 


MYOCARDITES ET PERICARDITES VIRALES 

La recherche du virus au site d’infection n’y est qu’exceptionnellement possible, si 
l’on dispose de liquide de ponction pericardique ou d’une biopsie endomyocardique. 
Elies sont realisees en fonction du virus recherche au niveau des portes d’entree ou 
des voies d’elimination du virus : prelevement pharynge et/ou de selles. 


Diagnostic virologique 

Les virus a rechercher en priorite sont yies virus coxsackie, et a un 
degre moindre, les virus ECHO, les virus/IMlptenza, le cytomegalovirus. 
Le diagnostic des infections a virus coxsackie est difficile en pratique, 
car ils sont peu isolables en cultur^'^ ©ellule et la serologie n’est rea- 
lisable qu’apres isolement viral/l^wecherche d’ARN enterovirus par 
PCR est utile dans ces atteinte§. 




INFECTIONS MATERNO-FCETALES 

V 

Certaines infections virales sont transmises de la mere a l’enfant a l’occasion 
d’une grossesse : rubeole (voir p. 788), infections a cytomegalovirus (voir p. 771), 
virus herpes simplex (voir p. 772), varicelle-zona, VIH (voir p. 752), HBV, parvo- 
virus B19 et enterovirus. 


Diagnostic virologique 

Les examens virologiques temoignant de 1’infection maternelle, 
foetale ou du nouveau-ne font appel aux methodes precedentes, avec 
les particularites liees aux virus et a la physiologie de 1’infection. 

1. La recherche d’une primo-infection maternelle est essentielle ; elle 
repose sur I’observation d’une seroconversion, sur la presence d’anti- 
corps IgM valides, ou d’anticorps IgG de faible avidite. 

2. Le critere majeur de la contamination de 1’enfant, in utero ou a la 
naissance, demeure la detection virale directe, par culture ou recherche 
d’acide nucleique viral (virus de la rubeole, CMV, parvovirus B19, VZV), 
soit dans le liquide amniotique (voire le sang foetal), soit dans les prele- 
vements peripheriques ou le sang du nouveau-ne. 


AUTRES RECHERCHES VIRALES 

Otites, conjonctivites 

Dans les exsudats ou secretions d’otite moyenne aigue (rhinovirus, 
virus respiratoire syncytial, virus influenza) ou conjonctivales (virus 
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herpes, adenovirus, enterovirus), on recherche surtout les virus respi- 
ratoires par isolement en culture ou PCR. 

Atteintes intestinales 

Selon la clinique, l’infection virale (HSV, EBV, CMV) est recherchee par 
immunofluorescence sur des empreintes faites a partir de l’echantillon et 
par isolement en culture ou PCR realisees a partir d’un broyat du tissu. 

Cystites 

Chez l’enfant et chez le sujet immunodeprime, on recherche les ade- 
novirus et le BK virus. 

Au retour d’un pays d’endemie 

Chez un sujet au retour d’un sejour dans un pays endemique (Afrique, 
Asie, Amerique du sud, Europe de l’Est), devant un tableau de fievre 
hemorragique, ou une suspicion d’arbovirose (voir Dengue, p. 802), les 
recherches virales sont essentiellement serologiques. Pour celles-ci, il 
est recommande de s’adresser au laboratoire de virologie de proximite 
(hopital Universitaire) ou a l’Unite des arbovirus et virus des fievres 
hemorragiques de l’lnstitut Pasteur de Paris (Tel : 01 45 68 80 00). 



Examens de laboratoire 
en immunologie clinique 

par J.-C. Brouet 

COMPLEXE MAJEUR D’HISTOCOMPATIBILITE 

Syn : systeme HLA. Le polymorphisme allotypique des molecules du complexe 
majeur d’histocompatibilite explique son role essentiel dans la tolerance (ou le 
rejet) des greffes d’organes et de moelle osseuse ainsi que dans la susceptibility 
a des maladies ou intervient un mecanisme immunitaire. Les molecules HLA inter- 
viennent a plusieurs etapes de la reaction immunitaire (presentation de l’antigene, 
interactions entre populations lymphocytaires, cytotoxicite...). 

I. ANTIGENES D’HISTOCOMPATIBILITE 

Les antigenes de classe I sont codes par trois loci (A, B et C) et exprimes par 
toutes les cellules nucleees de l’organisme. 

Les antigenes de classe II sont exprimes par les cellules lympho'fdes, mono- 
cytaires et dendritiques. Ils sont codes par trois loci principaux DR, DQ et DP. 
Chaque locus comporte une charne alpha et une ofiame beta, a l’exception du 
locus DR codant pour quatre chames beta different es. Le polymorphisme est porte 
par les chames alpha et beta des loci DQ~'^t DP et la charne beta du locus DR. 
Typage 

1. Les alleles de classe I et'xle Cassell sont identifiables par des 
methodes serologiques (cytotoxicite revelee par des serums humains de 
femmes multipares ou^ljridividus transfuses). Cette technique etait 
adaptee aux greffes intrafamiliales, mais est insuffisante pour des greffes 
de sujets sans liens de p^trente. En effet, la sequence des antigenes de 
classe I et de classe II a revele un polymorphisme important des alleles 
reconnus serologiquement. Le typage des alleles codes par les differents 
loci d’histocompatibilite repose done aujourd’hui sur des techniques de 
biologie moleculaire. Un resultat tel que DRB 1*0401 indique le locus 
(DR), l’allele serologique (04 pour DR4) et moleculaire (01). 

2. Les antigenes d’histocompatibilite de classe III codent pour des pro- 
teines du complement (C2, C4A, C4B, facteur B) et des cytokines (TNF). 
L’etude de ces genes, utile dans certaines affections auto-immunes, fait 
appel a des techniques electrophoretiques ou de biologie moleculaire. 

II. SYSTEME D’HISTOCOMPATIBILITE ET GREFFES 

1 . Greffes de cellules souches hematopoietiques : qu’elles soient intrafamiliales 
(geno-identiques) ou non (pheno-identiques), l’identite des antigenes d’histocom- 
patibilite de classes I et II entre donneur et receveur est requise (idealement 
10 identites sur 10 loci). Cette exigence est moindre lorsque le greffon est 
constitue de cellules souches issues de cordons de nouveau-nes (voir p. 180). 

2. Greffes d’organes : une compatibility maximale fournit les meilleurs resultats a 
long terme des greffes de rein mais la survie du greffon n’est pas dependante de la 
compatibility HLA dans les greffes d’autres organes, foie par exemple. La meilleure 
maltrise des traitements immunosuppresseurs explique probablement ce fait. 

3. L’absence d’anticorps diriges contre les antigenes d’histocompatibilite du 
greffon ( cross-match negatif) est primordiale en matiere de greffe d’organe : leur 
presence predit un rejet aigu du greffon. 
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III. SYSTEME D’HISTOCOMPATIBILITE ET MALADIES 

Le risque relatif de developper une maladie a mecanisme immunitaire est aug- 
ments chez des individus exprimant certains alleles de molecules d’histocompati- 
bilite de classe I ou II. Cependant, le typage HLA ne contribue pas, a de rares 
exceptions pres, au diagnostic. Ainsi, les individus porteurs de l’allele HLA-B27 ont 
un risque relatif de developper une spondylarthrite ankylosante de 87, les porteurs 
des alleles HLA-DR3 et -DR7 ont un risque relatif de developper une maladie 
cceliaque de 60, les porteurs de l’allele HLA-DQB0201 un risque relatif de deve- 
lopper un diabete de 12, les porteurs de T allele HLA-DR2 un risque relatif de deve- 
lopper une sclerose en plaque de 4. 


PHENOTYPE DES CELLULES LYMPHOIDES 
ET HEMATOPOIETIQUES 


Syn : classe de differenciation ; antigenes de differenciation. Les molecules de 
membrane (et parfois intracytoplasmiques) cellulaires peuvent etre identifies par 
des anticorps monoclonaux. Ceux-ci definissent des classes (ou « clusters ») de dif- 
ferenciation qui permettent une definition fiable de 1’origine, l’etape de differencia- 
tion (cellules naives, memoire, effectrices) et de l’etat d’activation des cellules 
hematopoietiques. Le phenotype des cellules du sang est etudie a l’aide d ’anticorps 
monoclonaux conjugues a un fluorochrome par cytometrie en flux. Selon le type de 
cytometre, on peut etudier simultanement sur chaqu^echantillon jusqu’a six anti- 
genes (CD) grace a des anticorps monoclonaux conjugues a des fluorochromes dif- 
ferents qui sont reconnus par des lasers permettant de separer et de numerer les 
cellules positives et negatives. Pour la determination cje ces antigenes sur coupes 
histologiques, une technique immunoenzymatiqud est habituellement utilisee. 


Indications 

1. Etude de l’equilibre des po pulatic >ns leucocytaires dans le sang 
(cellules B, T, NK, monocytes) dans les deficits immunitaires, les hemo- 
pathies lymphoides, au cours deXTaitements immunosuppresseurs. 


2. Diagnostic de 1’origine ceffulaire des proliferations malignes d’ori- 
gine et de classement ambigu (par exemple, l’expression du CD45 
caracterise l’origine hematopoietique de la proliferation). 


3. Contribue a la classification des hemopathies surtout lymphoides 
et, a un moindre degre, myeloides. 


4. Suivi de certaines infections touchant le systeme lymphoide (infec- 
tion VIH, HLV-1). 


5. Le tableau 217 indique l’expression des CD les plus souvent Stu- 
dies dans le systeme hematopoietique pour depister une anomalie ou 
analyser plus finement les populations lymphocytaires. 


EXPLORATION DE L’lMMUNITE HUMORALE 
ET DES LYMPHOCYTES B 

Plusieurs billions de lymphocytes B naissent chaque jour dans la moelle 
osseuse (lymphocytes B naYfs) et peuvent etre engages dans une reponse T inde- 
pendante (zone marginale de la rate et des ganglions) ou T dependante (zone fol- 
liculaire de la rate et des ganglions). Les cellules activees s’engagent dans la 
differenciation plasmocytaire (reponse T independante) ou vers une differencia- 
tion plasmocytaire ou memoire (reponse T dependante). 
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Tableau 21 7. — Expression des CD les plus souuent etudies 
dans le systeme hematopoietique. 


LIGNfiE CELLULAIRE 

CLASSE 

DE DIFFERENCIATION 

FONCTION ASSOClfiE 

Cellules T 

CD3 (100 %) 

CD4 (60-70 %) 

CD8 (30 %) 

CD2 (100 %) 

CD5 (80 %) 

CD25 

CD28 

Recepteur pour l’antigene 

T auxiliaires 

T cytotoxiques 

Molecule d’adhesion 

Interaction cellulaire 

Cellules activees. Recepteur IL-2 
Molecules de co-stimulation 

Cellules B 

Ig de surface 

CD79a, b (100 %) 
CD19, CD20 (100 %) 
CD21 (80 %) 

CD5 (20 %) 

CD23 

Recepteur pour l’antigene 
Recepteur pour l’antigene 
Corecepteurs 

Recepteur C3d, virus EBV 

B actives (?) 

B actives 

Cellules NK 

CD2 (100 %) 

CD16 (100 %) 

CD56 (100 %) 

CD57 (100 %) 

Molecule d’adhesion 

Recepteur FcR de type III 

Molecule d’adhesion (NCAM) 

’v 

Monocytes 

cDi4 A 

Recepteur bacterien 

Precurseurs 
hematopoietiques 
(cellules souches incluses) 

CD34 Ov 

XV 

Interaction cellulaire 

Cellules myeloi'des 

; Cmil^CD18 

^D33r€D44 

Recepteur pour le complement 
Recepteur pour le complement 
Molecules d’adhesion 


Le pourcentage indique la proportion de cellules exprimant le CD au sein de chacune des lignees (par 
exemple, CD19 et CD20 sont exprimes par 100 % des cellules B). 


I. LYMPHOCYTES B 

Les anticorps monoclonaux CD19/CD20 reconnaissent la quasi-totalite des lym- 
phocytes B, qu’ils soient nai'fs (60 %) ou memoire (40 %), caracterises par 1’expres- 
sion du CD27, dont une sous-population exprime la molecule CD25 (20 %). Les 
plasmocytes expriment les molecules CD38 et CD138 (moelle osseuse). 

La majorite des lymphocytes B du sang (90 %) expriment une IgM et/ou une IgD 
de membrane. Les cellules ayant subi une commutation istoypiques ont une IgG 
ou IgA de membrane (10 %) et un phenotype de cellule B memoire (CD27). 

Numeration sanguine 

Les lymphocytes B du sang sont denombres par cytometrie en flux : 
ils represented 5 a 15 % des lymphocytes totaux, soit 150 a 300 lym- 
phocytes B/mm 3 . 

Exploration fonctionnelle 

La fonction des lymphocytes B n’est etudiee in vitro que dans des 
circonstances particulieres (deficits immunitaires). 

1. La differenciation en plasmocytes (et la secretion d’immunoglobu- 
lines) peut etre etudiee apres stimulation (reactifs agonistes du CD40, 
cytokines, mitogenes non specifiques tel le pokeweed). 
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2. Le dosage des anticorps specifiques apres vaccination (tetanos, 
poliomyelite, polysaccharide du pneumocoque) permet d’evaluer la 
fonction globale du systeme immunitaire et de depister un deficit 
immunitaire en l’absence d’hypogammaglobulinemie prononcee (traite- 
ment immunosuppresseur par exemple). 


3. La clonalite d’une population de lymphocytes B est etudiee par ampli- 
fication genique (voir PCR, p. 1767) utilisant des amorces consensus se 
fixant habituellement dans la region JH et une region conservee (char- 
pente) du gene variable. Lorsqu’il existe un rearrangement VDJ (region 
variable, de diversity, de jonction) identique dans des cellules B (popula- 
tion clonale), un seul produit d’amplification est observe. Dans une popu- 
lation polyclonale, les regions VDJ amplifiees ont chacune une taille 
differente. Dans certaines circonstances, la sequence des regions variables 
(presence ou absence de mutations) apporte des informations pronos- 
tiques (leucemies lympho'ides chroniques). Cette etape de l’etude gene- 
tique est reservee a des situations particulieres. Toute proliferation 
maligne des cellules B est monoclonale. Toutefois, cette etude n’est pas 
indispensable dans les situations diagnostiques evidentes et l’amplifica- 
tion genique peut etre infructueuse en cas de mutations somatiques empe- 
chant la fixation des amorces consensuelles utilisees dans la reaction 
d’amplification du gene rearrange. 

:se du serum sur acetate de cellulose 
qui fournit une appreciatit^ globale de la concentration des immuno- 
globulines seriques (valeurs normales : 7 a 15 g/1). Le resultat de cet 
examen doit comporter un profil de migration (copie de la bandelette 
de migration ou un trace de sa densite optique), qui seul permet 
d’apprecier la repartition des immunoglobulines. 


II. IMMUNOGLOBULINES 

Etude globale 

Elle repose sur 1’electrophorese 


1. En cas d’hypergammaglobulinemie, distinguer, selon l’aspect du 
trace : 


a) les hypergammaglobulinemies polyclonales (zone des gammaglo- 
bulines en « bosse de dromadaire ») ; 

b) les hypergammaglobulinemies monoclonales caracterisees par 
1’augmentation d’une immunoglobuline de charge electrique homogene 
et donnant done sur le trace electrophoretique une « bande etroite » ou 
« pic ». L’electrophorese est suffisante pour donner une estimation 
quantitative du taux de l’immunoglobuline monoclonale, en tout cas 
plus reproductible et precise que le dosage « ponderal » (la nephelome- 
trie n’est pas fiable en ces circonstances). Le composant monoclonal 
est ensuite caracterise par immunoelectrophorese ou immunofixation. 

2. Une hypogammaglobulinemie indique un deficit de l’immunite humo- 
rale, qu’il soit primitif (deficit immunitaire commun variable) ou secondaire 
(traitements immunosuppresseurs, hemopathies lymphoplasmocytaires, 
en particulier myelome a chalnes legeres ou non excretant). 
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Isotypes (classes) et sous-classes d’immunoglobulines 

Leur caracterisation est basee sur plusieurs techniques dont la plus 
utilisee en routine est l’immunonephelemetrie. Cette exploration est 
surtout utile en cas de deficit immunitaire (voir p. 686). 

1. Le dosage des trois classes majeures d’immunoglobulines (impro- 
prement qualifie de « ponderal ») precise le cratere global ou selectif du 
deficit. Le tableau 218 indique les valeurs normales en fonction de l’age. 

2. Le dosage des sous-classes d’IgG est necessaire pour le diagnostic de 
deficit selectif en sous-classes. Le plus frequent touche les IgG2 et IgG4. 

3. Un dosage de chaTnes legeres libres kappa ou lambda par nephe- 
lometrie a ete recemment introduit. Cet examen est utile dans certaines 
situations telles que l’amylose immunoglobulinique (AL), les myelomes 
non ou peu secretants, les myelomes a chaTnes legeres. 


Tableau 218. — Taux normaux des immunoglobulines dans le serum. 



IgG (g/1) 

IgA (g/1) 

IgM (g/1) 

IgD (U/ml) 

Sujet adulte 

14,70 ± 3,86 

1,33 ± 0,8 

0,84 ± 0,30 

30-800 

Nouveau-ne 

15,39 ± 2,68 


^0,10 ± 0,05 

1,6 

6 mois 

4,53 ± 2,03 

0,16 ± 0,0fl\^ 

V^.50 ± 0,20 

16 

Enfant 

9,60 ±3,11 

1.01 

0,76 ± 0,34 

65 (21-138) 




III. IMMUNOELECTROPHORESE ET IMMUNOFIXATION 

La premiere combine une eleprrophorese en milieu gelifie suivi d’une reaction 
d’immunodiffusion utilisant des immuns serums contre les differents isotypes de 
chaTnes lourdes et legeres. L’immunofixation, de mise en oeuvre et de lecture plus 
faciles, combine une electrophorese et une reaction de precipitation in situ avec 
des immuns serums anti-chames lourdes et legeres. 

Indications 

L’un ou l’autre de ces examens s’impose pour definir et typer une 
immunoglobuline de migration homogene sur un trace d’electro- 
phorese. Une immunoglobuline monoclonale est definie par un seul iso- 
type de chaTnes lourdes et de chaTnes legeres. 

La repetition de ce type d’examen est inutile pour le suivi d’une 
immunoglobuline monoclonale, ou le trace electrophoretique du serum 
est suffisant. 

HYPERSENSIBILITE IMMEDIATE 

1. L’interrogatoire reste l’etape essentielle de l’identification d’un allergene. 

2. Le dosage des IgE (RIST, radio-immunosorbent test ) n’apporte pas d’informa- 
tion decisive. 

3. Le dosage des IgE specifiques d’un allergene se developpe simultanement a 
la definition biochimique des allergenes : RAST ( radio-allergosorbent test). 

4. Les tests epicutanes, les patch-tests, les tests de provocation completent 
l’enquete biologique. 
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LYMPHOCYTES T 

Au cours de l’education thymique, les lymphocytes T se differencient en deux 
populations caracterisees par l’expression des molecules CD4 ou CD8. Ils expri- 
ment un recepteur pour l’antigene constitue de chalnes alpha et beta dans 85 a 
98 % des cellules, sinon les charnes gamma et delta. 

1. Les lymphocytes T CD4 reconnaissent des peptides antigeniques associes aux 
molecules de classe II du complexe d’histocompatibilite, que leur presentent les cel- 
lules dendritiques ou les cellules B. Leurs fonctions effectrices sont modulees en fonc- 
tion de l’interaction avec le peptide antigenique presente. On distingue actuellement 
les lymphocytes CD4 dits TH1 secretant IL-2, interferon gamma (hypersensibilite 
retardee), TH2 secretant IL-4, IL-5, IL-10, IL-13 (CD4 auxiliaires de la reponse humorale), 
TH3 secretant IL-17 (reaction inflammatoire) et les cellules CD4 regulatrices secretant 
IL-10, TGF-beta et participant au maintien de la tolerance au soi. 

2. Les lymphocytes T CD8 reconnaissent des peptides antigeniques presentes 
par des molecules de classe I du complexe d’histocompatibilite et leur fonction 
essentielle est la cytotoxicite par liberation d’enzymes (perforine, granzyme). 

Numeration sanguine 

Les lymphocytes T du sang sont evalues par cytometrie en flux : ils 
constituent 60 a 70 % des lymphocytes totaux, soit 800 a 2 000 lympho- 
cytes T/mm 3 . 

Explorations 

1. Une anomalie qualitative ou quantitative des lymphocytes T est 
habituellement decelee par un phenotype suaiple etabli par cytometrie 
en flux (voir tableau 219). Dans des circumstances cliniques particu- 
lieres, un phenotype detaille des cellules T peut apporter des informa- 
tions diagnostiques ou physiopathologiques (voir tableau 220). 

2. La clonalite des cellules T, utll^ wans le diagnostic des hemopa- 
thies lymphoTdes T, est precisee par l’analyse des regions variables et 
de jonction du gene codant pour la chaine gamma du recepteur T (rear- 
range dans toutes les cellules T), apres amplification genique utilisant 
une serie d’amorces hybridant en amont des sequences que l’on 
cherche a etudier (voir PCR, p. 1767). En cas de population T mono- 
clonale, le produit d’amplification est restreint a un composant unique, 
alors que la polyclonalite est traduite par une heterogeneite des 
sequences amplifiees. Cependant, la monoclonalite n’est pas synonyme 
de population cellulaire maligne car des populations T monoclonales 
fugaces ou de faible concentration peuvent etre observees apres infec- 
tion virale ou chez les sujets ages. 

3. La fonction TH1 (hypersensibilite retardee) est exploree in vivo 
par des intradermoreactions utilisant des antigenes auxquels le sujet a 
ete anterieurement expose (tuberculine par exemple) ou une serie 
d’antigenes ubiquitaires. 

4. L’etude in vitro des lymphocytes T est reservee a des laboratoires 
specialises et a des circonstances cliniques precises. La proliferation 
de cellules T (mesuree par incorporation de thymidine tritiee exprimee 
en coups par minute [cpm]) apres stimulation par des mitogenes (phy- 
tohemaglutinine, concanavaline A) ou des antigenes (tuberculine, anti- 
gene toxoplasmique ou du cytomegalovirus, candidine...) explore 
simultanement les capacites de presentation de l’antigene, de recon- 
naissance par le recepteur T et la secretion de l’interleukine 2, cytokine 
necessaire a la proliferation du lymphocyte T. 
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5. [.’identification des cytokines secretees in vitro apres stimulation 
par un antigene est une exploration en cours devaluation clinique. Plu- 
sieurs techniques se developpent : dosage de l’interleukine dans un sur- 
nageant de culture par ELISA, enumeration des cellules stimulees 
secretant une lymphokine (ELISA spot), etude par cytometrie de flux 
des cytokines intracellulaires. 


Tableau 219. — Phenotype des principales populations de lymphocytes du sang 
etudiees par cytometrie en flux : valeurs normales. 



POURCENTAGE 

LYMPHOCYTES/mm 3 

CD3 

66-79 

1 008-1 647 

CD3/4 

37-53 

587-1 009 

CD3/8 

19-34 

313-644 

CD19 

5-15 

50-200 

CD56 

5-15 

50-200 


Tableau 220. — Etude detaillee des differentes /populations lymphocytaires T 
du sang par cytometrti^nrkix. 


POPULATIONS T 

\ TCD4+ 

* NORMES* 

TCD8+ 

NORMES* 

Recepteur ap 90% 



Recepteur y6 10% 



NaTves (CD45RA+ CCRTjil^ 

26-54 

24-54 

Memoires CD45Rob+ 

40-61 

21-48 

Centrales memoires (CD45RA- CCR7+) 

28-51 

5-20 

Effectrices memoires (CD45RA- CCR7-) 

8-23 

16-33 

Differenciees terminales (CD45RA+ CCR7-) 

0-3 

5-37 

Competentes CD28+ 

95-100 

60-92 

Activees 



HLA-DR+ 

5-12 

9-33 

CD25+ 

23-38 

1-7 

Regulatrices CD25 high, Foxp3 

5-10 



* Resultats exprimes en pourcentage par rapport a la population etudiee. 


CYTOKINES ET CHIMIOKINES 

Les cytokines sont des mediateurs de communication intercellulaire, produites 
par des cellules lymphoi'des ou mesenchymateuses apres activation et agissant 
localement ou a distance par liaison a un recepteur de haute affinite. 

Les chimiokines sont des proteines de petit poids moleculaire regroupees en deux 
grandes families definies par la presence de ponts disulfures intra-chames avec des 
cysteines juxtaposees (famille CC) ou separees par un acide amine (famille CXC). Les 
chimiokines controlent la migration cellulaire, lymphocytaire notamment, dans les 
conditions physiologiques et au cours de la reaction inflammatoire. 
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Plus de 30 cytokines et 50 chimiokines, ainsi que leurs recepteurs specifiques 
sont identifies. En pratique clinique, les cytokines et chimiokines n’ont guere 
d’usage diagnostique (voir Exploration de l’immunite cellulaire). En revanche, leur 
utilisation therapeutique est en plein developpement : facteurs de croissance 
hematopoietiques (G-CSF, erythropoi'etine par exemple), anticorps monoclonaux 
neutralisant le TNF, ou inhibiteurs competitifs par blocage du recepteur cellulaire 
(voir Agents anti-TNF, p. 13), inhibiteur naturel de 1TL-1 (anakinra), anticorps 
monoclonaux neutralisant les effets biologiques (IL-6) ou inhibant les interactions 
cellulaires (via leur fixation sur les molecules d’adhesion). 


CELLULES NK 


Syn : cellules tueuses naturelles. 

Elies exercent une cytotoxicite en secretant des enzymes (perforine, granzyme) 
au contact des cellules auxquelles elles adherent, creant des lesions dans leurs 
membranes. Leur pouvoir cytotoxique est inhibe par des recepteurs KIR qui se 
lient aux molecules de classe I d’histocompatibilite (protection du « soi ») et active 
par des recepteurs encore mal connus qui se lient a des molecules exprimees 
notamment par les cellules tumorales ou infectees par un virus. 


Etude 

1. Ces cellules sont caracterisees par leur aspect de cellules lym- 
phoides a grains azurophiles et par leur phenotype : cellules CD2, CD56, 



lymphoYdes du sang, 
fellules sensibles mar- 


CD16, CD57. Elies represented 5 a 15 % des cell 

2. Leur fonction est appreciee par la ly^ 
quees au chrome 51. 

COMPLEMENT 

Ensemble de proteines plasj¥iatmujq^f)articipant a la phase effectrice de la 
reponse immune specifique et &ux m^anismes de defense contre les infections. 
Les constituants favorisent \es |>lienomenes d’opsonisation, de phagocytose, 
d’inflammation et assurent la lyse des cellules en presence d’anticorps specifiques. 
Le complement est mis en jeu par trois voies d’activation : a) voie classique apres 
fixation du Clq sur des complexes immuns ; b) voie alterne activee par certaines 
bacteries et initiee par la mise en jeu du facteur B et du facteur D ; c) voie des lec- 
tines apres liaison de la proteine MBL (mannose binding lectin ) aux carbohydrates 
de micro-organismes. Ces trois voies aboutissent a la formation de la C3 conver- 
tase qui active le complexe lytique (C5-C9). 


Exploration 

1. La mesure du CH50 (complement hemolytique 50%) evalue la 
capacite du serum a lyser des globules rouges de mouton sensibilises 
par des anticorps de lapin. Cette technique etudie 1’ensemble des 
composants de la voie classique complement et de l’unite lytique ter- 
minale. Les resultats sont exprimes en unites/ml. L’unite CH50 est la 
quantite de serum necessaire a la lyse de 50 % des globules rouges. 

2. La voie alterne globale est etudiee par lyse des globules rouges de 
lapin qui activent cette voie. 

3. Dosage immunochimique (nephelometrie) des fractions Clq, C3, 
C4, du facteur B, de l’inhibiteur de la Cl esterase. 

4. Dosage fonctionnel des proteines du complement par une 
methode hemolytique utilisant un serum de reference depourvu du 
composant a doser. 
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5. Les techniques de biologie moleculaire permettent d’identifier pre- 
cisement les alterations genetiques dans les deficits en C2 et en C4, les 
plus frequents. 

Interpretation 

1. L’augmentation du CH50, des fractions C3, C4 est observee dans la 
reaction inflammatoire. 

2. Une activation de la voie classique est caracterisee par une dimi- 
nution du CH50, des fractions C3, C4, Clq. Elle est observee dans les 
maladies auto-immunes (lupus erythemateux), les infections et plus 
generalement dans les maladies avec complexes immuns circulants. 

3. Une activation de la voie alterne (diminution du CH50, du C3, avec 
C4 normal) est observee dans certaines glomerulopathies, les septice- 
mies a Gram negatif. 

4. Un deficit en inhibiteur de la Cl esterase se traduit par une diminution 
des fractions Clq et C4. II s’observe dans les cedemes angioneurotiques 
hereditaires ou acquis (auto-anticorps diriges contre la Cl esterase). 


Deficits genetiques 

1. Les deficits homozygotes se traduisent par un CH50 nul. Le deficit 
en C2 est le plus frequent (1 sur 105 individus), les deficits totaux en C4 
et Clq exceptionnels. Ces deficits s’accompagnent frequemment de 
maladie auto-immune (lupus erythemateux). 

2. Les deficits heterozygotes touchant le C2 et le C4 (deficit de un a 
trois des quatre genes C4) provoquent une susceptibility a la survenue 
d’un lupus erythemateux. 

3. Le deficit en C3 s’accomp^jttie de glomerulopathies et d’infections 
a pyogenes. 

4. Les deficits en C5-G9 se^compliquent d’infections a Neisseria. 

5. Le deficit en Cl esjTerase (avec baisse du C4) se traduit par 
l’oedeme angioneurotique hereditaire. 

6. Les deficits de la voie alterne (facteur H, facteur I, properdine) 
s’accompagnent d’infections et de glomerulopathies. Le deficit en fac- 
teur H favorise la survenue de syndrome hemolytique et uremique et 
d’une degenerescence maculaire. 

7. Les deficits en CR3 (CDllb) entrament des infections graves. 


CELLULES PHAGOCYTAIRES 

Les fonctions des polynucleaires peuvent etre appreciees par plusieurs tech- 
niques : 

1. Etude du mouvement et de l’adhesion en presence de substances chimio- 
tactiques telles que le for myl-methionyl-leucy 1-phenylalanine (dependant de CD 18). 

2. Phagocytose de particules de latex, de levures. 

3. Bactericidie : test de reduction du nitro-bleu de tetrazolium, chemilumines- 
cence, mesure directe d’anions superoxyde (explorent la proteine gp91 du cyto- 
chrome b558 ou les proteines du complexe NADPH oxydase). 


CRYOGLOBULINES 

Les cryoglobulines sont des immunoglobulines seriques qui precipitent au froid 
et qui se redissolvent au rechauffement. Le cryofibrinogene, beaucoup plus rare, 
apparait quand le plasma est tenu au froid et disparaTt a 37 °C. 
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Detection 

Prelever et acheminer le sang a 37 °C (patient sous des couvertures 
pendant 1 a 2 heures). On mesure le volume du cryoprecipite du serum 
dans un tube a hematocrite (cryocrite exprime en pourcentage). Les 
proteines presentes dans le cryoprecipite sont identifiees par electro- 
phorese et immunofixation du precipite redissous a 37 °C. 

Interpretation 

1. Les cryoglobulines monoclonales (type 1) contiennent une seule 
variete d’immunoglobuline (IgM, plus rarement IgG ou IgA) et sont 
observees dans les hemopathies lymphoplasmocytaires. 

2. Les cryoglobulines mixtes contiennent des immunoglobulines de 
plusieurs isotypes dont l’un peut etre monoclonal (type 2) ou tous sont 
polyclonaux (type 3). Ces cryoglobulines mixtes ont une signification 
d’immuns complexes. Voir Cryoglobulinemies, p. 728. 

AUTO-ANTICORPS SPECIFIQUES D’ORGANE 

Les auto-anticorps sont retrouves au cours des affections auto-immunes mais 
egalement au cours de maladies infectieuses, lors de prises medicamenteuses, dans 
la fratrie de malades atteints defections auto-immune§, au cours du vieillissement. 
Certains auto-anticorps sont certainement pathogenes^coinme l’indiquent des expe- 
riences de transfert passif ou Identification des auto-ahticdrps au sein des lesions. 
Plus souvent, ils temoignent indirectement du processus d’auto-immunisation. 
Outre leur interet physiopathologique, ils ont ui^eyal^ur diagnostique et parfois pro- 
nostique. L’interpretation de la recherche d’auto-anticorps implique de connaitre la 
technique de detection utilisee, le seuil de positivite, la sensibilite et la specificite 
d’un resultat positif. II existe peu d’exerriWes ou le suivi longitudinal a une valeur 
predictive (anticorps anti-DNA du lupus erythemateux, anticorps anti-recepteur de 
1’acetylcholine dans la myasthmafe, atnticorps anti-proteinase 3 dans le syndrome de 
Wegener). Dans le diabete insUlino-dependant, la presence d’auto-anticorps dans la 
fratrie annonce la survenue d’un diabete dans un delai de 5 a 10 ans. 

Les principaux auto-anticorps, leur technique de detection, et leurs maladies 
associees sont listes dans le tableau 221. 


Tableau 221. — Principaux auto-anticorps antigenes cibles, 
methode de detection et maladies associees. 


CIBLE DES AUTO-ANTICORPS 

DETECTION 

MALADIE ASSOCIEE 

Thyroperoxydase 

ELISA 

Hypothyroi'die et toute 

Thyroglobuline 

ELISA 

affection thyro'idienne 

Recepteur de la TSH 

RIA 

Hyperthyroi'die 

Hots pancreatiques 

IF 

Diabete 

de Langerhans 


Susceptibilite genetique 

Glutamate decarboxylase 

RIA 

» 

Insuline 

RIA 


H + -K + ATPase 

IF (microsome), ELISA 

Anemie de Biermer, 

Facteur intrinseque 

RIA, ELISA 

gastrite auto-immune 

Transglutaminase 

IF (anticorps IgA 
anti-endomysium) 

Maladie cceliaque 

Gliadine 

ELISA 

” 


IF : immunofluorescence ; IT : immunotransfert ; ELISA : immunoenzymologie ; RIA : radio-immunologie ; 
DOT : DOT-blot. 
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Tableau 221. — Principaux auto-anticorps antigenes cibles, 
methode de detection et maladies associees. (suite ) 


CIBLE DES AUTO-ANTICORPS 

DETECTION 

MALADIE ASSOClEE 

1 7-hydroxylase 

IF 

Insuffisance surrenalienne 

2 1-hydroxylase 

IF 

» 

Desmolase 

IF 

» 

Hemi-desmosome 

IF directe et indirecte 

Pemphigoi'de bulleuse 

BPA 

IT, ELISA 

» 

Desmosome 

IF, ELISA 

Pemphigus vulgaire 

Desmogleine 3 ou 1 

IT 

» 

Desmoplakine 

IT 

Pemphigus paraneoplasique 

Collagene type IV 

IF, ELISA 

Syndrome de Goodpasture 

Enzymes du polynucleaire 
neutrophile 

IF 

Vasculites systemiques 

Proteinase 3 

ELISA, DOT 

Sjmdrome de Wegener 

Myeloperoxydase 

ELISA 

Polyangeite microscopique 

Globule rouge 

Test de Coombs direct 

Anemie hemolytique 

(complexe Rh, Ii, Pr) 

Titrage des agglutinines 
froides 

Titrage des hemolj^ines 

auto-immune 

Plaquette (glycoproteines 

ELISA sur glycoproteins 
purifiees (MAIPA) *• 

Purpura thrombopenique 

plaquettaires, notamment lib 


et Ilia) 


Polynucleaire neutrophile 

IF, IT 

Neutropenie 

Glycoproteine de la myeline 

IF, IT, EU§A^ 

Neuropathie demyelinisante 

(MAG) 

VV 

avec IgM monoclonale 

Gangliosides et glycolipides 

w 

( 

Neuropathie peripherique 

(GM1, GDI a, GQlb) 

(avec blocs de conduction) 

Neurones (Hu, Yo, Ri, CV2>*‘ 

Syndrome paraneoplasique 

<% 

(encephalopathie limbique, 
syndrome cerebelleux) 

Titine-Nusk 

RIA 

Myasthenie 

Recepteur de l’acetylcholine 

RIA, ELISA 

Myasthenie 

Mitochondries de type 2 
sous-unite 

E2 (pyruvate 
deshydrogenase) 

IF, IT, DOT, ELISA 

Cirrhose biliaire primitive 

Cytochrome P450 IID6 

IF (microsomes) 

Hepatite auto-immune 
de type 2 

Liver kidney microsome (LKM-1) 

ELISA DOT 

Hepatite auto-immune 
de type 2 

Actine 

IF (anti-muscle lisse) 

Hepatite auto-immune 


ELISA 

de type 1 


IF : immunofluorescence ; IT : immunotransfert ; ELISA : immunoenzymologie ; RLA : radio-immunologie ; 
DOT : DOT-blot. 
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AUTO-ANTICORPS DES MALADIES 
SYSTEMIQUES 

La caracterisation des auto-anticorps en cas d’affection auto-immune syste- 
mique est un element essentiel du diagnostic. La recherche d’anticorps non spe- 
cifiques d’organe (anticorps anti-nucleaires, facteurs rhumatoi'des) est la premiere 
etape diagnostique. 

La recherche d’anticorps anti-nucleaires par immunofluorescence indirecte est 
l’examen de premiere intention. Des auto-anticorps anti-nucleaires peuvent etre 
detectes, habituellement a des titres faibles dans des maladies non immunitaires 
(infections virales, hemopathies, medicaments, sujets ages). Outre le titre des auto- 
anticorps, l’identification de leur specificite est necessaire. Le type de la 
fluorescence des noyaux a valeur d’orientation : homogene (anticorps anti-nucleo- 
proteines), mouchetee (antigenes nucleaires solubles), nucleolaire (topo-isome- 
rase), peripherique (enveloppe nucleaire). Les principales varietes d’anti-anticorps, 
la technique d’identification et les maladies associees figurent dans le tableau 222. 


Tableau 222. — Auto-anticorps dans les maladies systemiques. 


CIBLE DES AUTO-ANTICORPS 

DETECTION 

MALADIE ASSOClfiE 

DNA natif (double brin) 

ELISA, IF, RIA 

Essentiellement le LED 

DNA denature 
(simple brin) 

ELISA, RIA 

Toutes maladies auto-immunes 

A, 

Histones 

ELISA 

LED (mecMratenerits), polyarthrite 
rhumatoi’de 

Sm 

IT, ELISA, DOT 


Ku 

,F ' IT 

y* 

Ribosome 

IF, EL^ 

LED 

RNP 

IT, ELIS^yOT 

Connectivite mixte (95 %), LED (30 %), 
sclerodermie 

SSA 

IT, ELISA, DOT 

Syndrome de Sjogren (75 %), LED (30 %) 

SSB 

IT, ELISA, DOT 

Syndrome de Gougerot-Sjogren, LED (20 %) 

Topo-isomerase (Scl70) 

IT, ELISA, DOT 

Sclerodermie (80 %) 

Centromere 

IF, ELISA, DOT 

CREST sjmdrome (80 %) 

PCNA (proliferating cell 
nuclear antigen ) 

IF, ELISA, DOT 

LED, polyarthrite rhumato'ide 

Lamine 

IT 

LED, cytopenies auto-immunes, 
vascularites 

Gp210 de l’enveloppe 
nucleaire 

IT 

Cirrhose biliaire primitive 

tRNA synthetases 

IT, ELISA 

Polymyosites 

Histidyl tRNA 
synthetase (Jol) 

IT, DOT 

Polymyosites, fibrose pulmonaire 


ANCA : anti-neutrophil anticytoplasm antigen (p : perinucleaire ; c : cytoplasmique) ; IF : immunofluorescence ; 
IT : immunotransfert ; ELISA : immunoenzymologie ; DOT : DOT-blot ; RIA : radio-immunologie ; TCA : temps 
de cephaline activee ; LED : lupus erythemateux dissemine. 
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Tableau 222. — Auto-anticorps dans les maladies systemiques. (suite ) 


CIBLE DES AUTO-ANTICORPS 

DETECTION 

MALADIE ASSOClfiE 

Mi2, KJ, Fez 

IT, ELISA 

Dermatopolymyosites 

SRP (signal reconnais- 
sance particules) 

IT, ELISA 

Polymyosites graves 

IgG 

Latex, Waaler- 
Rose 

Polyarthrite rhumatoi'de (80 %), syndrome 
de Gougerot Sjogren, autres maladies auto- 
immunes 

Proteines citrullinees 
(CCP) 

IF, ELISA 

Polyarthrite rhumatoi'de (40 %) 

Cardiolipide 

ELISA 

LED 

Phospholipides 

ELISA 

Syndrome des antiphospholipides, autres 
maladies auto-immunes 

Beta-2-glycoproteine I 

ELISA, TCA 

Avortements repetes, thromboses 
arterielles ou veineuses 

Cytosquelette 
(anti-muscles lisses) 

IF 

Hepatite auto-immune 

Microfilaments (actine) 

IF, IT 

LED, polyarthrite rhumatoi'de 

Filaments intermediates 
(vimentine) 

IT, IF 

Syndrome de Sjogren, infections virales 

yT 

Microtubules 

IT, IF \V 

Infections virales, cirrhose alcoolique, 
thyroidites 

c-ANCA 

V v 

V 

Granulomatose de Wegener, syndrome 
de Churg-Strauss, certaines 
glomerulonephrites 

p-ANCA 

IF 

Polyangeite microscopique, polychondrite 
atrophiamte, enteropathies inflammatoires, 
cholangite sclerosante primitive, 
endocardite d’Osler, glomerulonephrites 


ANCA : anti-neutrophil anticytoplasm antigen (p : perinucleaire ; c : cytoplasmique) ; IF : immunofluorescence ; 
IT : immunotransfert ; ELISA : immunoenzymologie ; DOT : DOT-blot ; RIA : radio-immunologie ; TCA : temps 
de cephaline activee ; LED : lupus erythemateux dissemine. 



Examens de laboratoire 
en hematologie 

par M. Leporrier 

HEMOGRAMME 


Tableau 223. — Hemogramme normal en fonction de I’age el du sexe *. 



nouveau-ne; 

1 MOIS 

1-12 ANS 

HOMMES 

FEMMES 

GROSSESSE 

Hematies (10 12 /1) 

5-5,4 

4 

4-5,5 

4, 5-5, 9 

4, 1-5,1 

3,54,5 

Hematocrite (%) 

55-68 

38-48 

38-52 

42-55 

3848 

3242 

Hemoglobine (g/dl) 

17-21 

12-16 

U-P7 

13,5-18 

12-16 

10-13 

VGM (p 3 ) 

110-130 

100-110 

80-100 

Leucocytes (10 9 /1) 

9-30 

5-20 „ 


4,5-11 

Neutrophiles (10 9 /1) 

6-25 


^,5-8 

1,8-7 

Eosinophiles (10 9 /1) 

0,02-0,8 

\v 

0-0,6 

0,2-0, 4 

Basophiles (10 9 /1) 


0-0,2 

0-0,2 

0-0,1 

Lymphocytes (10 9 /1) 

<%> 

2-17 

1,5-10 

14 

Monocytes (10 9 /1) 

0,4-3, 1 

0,2-2, 4 

0-1 

0,4-0, 8 

Plaquettes (10 9 /1) 

150-400 


* La formule leucocytaire n’a en elle-meme aucune signification. II faut toujours interpreter la numeration 
des leucocytes sanguins selon leur concentration/mirr : une formule dite « inversee » (proscrire ce terme) 
peut traduire un equilibre hematologique normal, une granulopenie, ou une hyperlymphocytose. C’est cette 
terminologie qu'il faut utiliser. 


I. NUMERATION (HEMATIES, LEUCOCYTES, PLAQUETTES) 

1. La numeration des hematies, des leucocytes et des plaquettes est actuelle- 
ment effectuee par des automates, enregistrant les variations de resistivite ou de 
diffraction provoquees par le passage des cellules devant un micro-orifice. 

2. La numeration « classique » par dilution du sang dans une pipette (actuelle- 
ment un materiel a usage unique « unopette »), et son comptage au microscope a 
l’aide d’une cellule micrometrique (Malassez, Thoma) est parfois encore utilisee 
pour controler certains resultats fournis par les automates. 

Causes d’erreur 

Ces methodes ont ameliore la precision des resultats, mais comportent 
des causes d’erreur propres, liees a des facteurs techniques ou aux condi- 
tions physiques particulieres du sang etudie (agglutinats cellulaires par 
auto-anticorps, immunoglobulines monoclonales...). Le controle par les 
methodes classiques est alors parfois justifie. 
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Attention ! Le nombre de plaquettes peut etre faussement diminue 
par agglutination des plaquettes chez certains sujets lorsque le sang est 
recueilli sur EDTA (tubes a bouchon violet). II convient de toujours 
controler sur lame la richesse en plaquettes et faire une numeration 
apres prelevement sur citrate ou sur sang capillaire au moindre doute. 


II. DOSAGE D’HEMOGLOBINE 

Les anciennes methodes colorimetriques (et chimiques a titre de reference 
pour l’etalonnage) sont abandonnees au profit des methodes automatiques. 
L’hemoglobine doit etre exprimee en g/100 ml (voir dans le tableau 223, les varia- 
tions en fonction de Page et du sexe). 

III. HEMATOCRITE 

Les automates le calculent a partir du volume globulaire moyen. Cette methode 
fournit des resultats plus precis, inferieurs de quelques pourcentages par rapport 
au procede de centrifugation classique. 

IV. CONSTANTES ERYTHROCYTAIRES 

Ces indices erythrocytaires sont calcules par les automates a partir du nombre 
d’hematies, du taux d’hemoglobine et de l’hematocrite. 


Volume globulaire moyen (VGM) 

Normal entre 82 et 98 (normocytose) ; en 4e?a, microcytose ; au- 
dela, macrocytose. 


m abaisse 


Concentration moyenne en hemoglobine (Cl 

Normale entre 31 et 36 % (ou g/dl) ; son abaissement definit l’hypo- 
chromie ; elle ne depasse jamais 36 g/dl (lmyperchromie est impossible 
physiologiquement). 

Teneur globulaire moyenji£ en hemoglobine (TCMH) 

Normale entre 27 et 32(plf. Cet indice peut reveler une anomalie dis- 
crete du volume globulaire ou de la concentration en hemoglobine ne 
perturbant pas les indices precedents. 


V. ETUDE MORPHOLOGIQUE DES HEMATIES 

L’etude sur lame des hematies est necessaire pour apprecier les eventuelles 
anomalies de taille, de forme et de coloration, et de contenu. 


Resultats et interpretation 

1. L’inegalite de taille (anisocytose) est le premier indice d’un trouble 
de production des hematies. 

2. L’inegalite de forme (poi'kilocytose) est le signe d’anomalies intrin- 
seques du globule rouge : 

a) par anomalie de la membrane (spherocytose, elliptocytose ou 
ovalocytose, stomatocytose, acanthocytose) ; 

b) par anomalie de l’hemoglobine (drepanocytose) ; 

c) par fragilisation ou fragmentation des hematies (schizocytose). 

3. Les anomalies de coloration sont : 

a) la polychromatophilie (traduction d’une synthese d’hemoglobine 
inachevee : elle evoque une erythropo’iese de regeneration active) ; 

b) l’hypochromie : les hematies ont une charge en hemoglobine 
insuffisante. 

4. Diverses inclusions peuvent etre decelees au sein des hematies : 
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a) des corps de Jolly, reliquats d’une expulsion nucleaire incomplete. 
Ils ne persistent dans le sang qu’apres splenectomie ou plus generale- 
ment en cas d’asplenie ; 

b) des ponctuations basophiles, observees dans le saturnisme et 
dans divers troubles de l’erythropoiese ; 

c) des corps de Heinz (precipites d’hemoglobine) en cas d’hemoglo- 
bine biochimiquement instable ou de deficit en glucose-6-phosphate 
deshydrogenase ; 

d) des micro-organismes sanguicoles : hematozoaires du paludisme, 
Babesia , microfilaires, trypanosomes. 


VI. FORMULE LEUCOCYTAIRE 


Elle est etablie sur un etalement de sang colore au May-Griinwald-Giemsa, en 
etudiant au moins 200 leucocytes ; elle peut egalement etre fournie par un appareil 
automatique analysant les caracteres morphologiques ou tinctoriaux des ele- 
ments. 

Interpretation 

Le taux des differents leucocytes doit etre exprime en nombre absolu 
par mm 3 . Les resultats normaux sont resumes dans le tableau 223. 

A l’etat pathologique, la formule leucoqytaire peut montrer : 

a) des modifications du nombre des celliAes normales : polynucleose 
neutrophile, neutropenie ou agranula*»rbse, lymphopenie, lympho- 
cytose, monocytose, eosinophilie... • 

b) des cellules normalement presentes dans la moelle, mais absentes 

d’un sang normal : metamy< Myelocytes, erythroblastes (mye- 



lemie) ; 



ou maligne (cellules immatures, ou blastes, d’une leucemie aigue) ; 

d) d’exceptionnelles anomalies constitutionnelles : anomalies de 
Pelger-Huet (defaut de segmentation des granulocytes), d’Undritz (hyper- 
segmentation des polynucleaires neutrophiles), d’Adler (granulations azu- 
rophiles dans le cytoplasme de differents leucocytes ; parfois isolee, cette 
anomalie peut etre presente au cours de mucopolysaccharidoses), de 
Chediak-Higashi (volumineuses granulations cytoplasmiques des polynu- 
cleaires et de certains elements mononuclees : voir Maladie de Chediak- 
Higashi, p. 686), de May-Hegglin (corps de Dohle ou plages hyperbaso- 
philes dans le cytoplasme des granulocytes, atteinte simultanee des 
megacaryocytes avec plaquettes geantes et parfois thrombopenie). 


NUMERATION DES RETICULOCYTES 


La numeration des reticulocytes (hematies jeunes reticulo-filamenteuses) est 
effectuee apres coloration « vitale » (bleu de cresyl, bleu de methylene). Leur taux 
est calcule par rapport a celui des hematies en observant 1 000 a 2 000 hematies. 
Le pourcentage est traduit en valeur absolue en le rapportant au nombre d’hema- 
ties par mm . Leur numeration peut etre aussi effectuee par cytofluorometrie sur 
certains automates. 

Interpretation 

Le nombre de reticulocytes/mm 3 est un indice direct d’activite 
medullaire erythropoietique. L’interpretation correcte doit se baser sur 
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leur numeration/mm 3 et non leur pourcentage. Chez un sujet en equi- 
libre hematologique normal, ils represented 1 % des hematies, soit 
environ 50 000/mm 3 . On apprecie la capacite de regeneration medul- 
laire par l’augmentation de leur concentration sanguine en cas 
d’anemie : des valeurs superieures a 150 000/mm 3 sont alors l’indice 
d’une bonne reactivite medullaire. 

MYELOGRAMME 

La ponction est faite (apres anesthesie locale ou par inhalation d’un melange 
oxygene-protoxyde d’azote) dans le manubrium sternal (interrompre la pression 
du trocart lorsqu’est vaincue la resistance de la table externe), dcms une epine 
iliaque postero-superieure, ou dans une apophyse epineuse ; au-dessous de 2 ans, 
utiliser une aiguille speciale, de faible longueur, et ponctionner soit le sternum, 
soit la crete iliaque. La moelle est aspiree avec une seringue etanche en ayant soin 
de ne pas aspirer trop de sang, puis etalee rapidement sur des lames et coloree 
(May-Grunwald-Giemsa ou coloration speciale). 

Lecture et interpretation 

La richesse du frottis peut etre faussee par dilution par du sang lors 
du prelevement donnant une illusion de pauvrete. Etablir le pourcen- 
tage en etudiant au moins 200 cellules (voir tableau 224). 


Tableau 224. — Myelogramme normal ( valeurs exprimees en pourcentage ). 


LIGNfiE 

CELLULES NORMALES 

% NORMAL 

Lignee granulocytaire : 50-75 % 

Myeloblasb^S^ 

0,5-4 


Promyelocyte^ 

1-8 


Myelpcytes jieutrophiles 

5-20 


Myelocytes eosinophiles 

0,5-2 


Myelocytes basophiles 

0-0,5 


Metamyelocytes neutrophiles 

10-30 


Metamyelocytes eosinophiles 

0,5-2 


Metamyelocytes basophiles 

0-0,5 


Polynucleaires neutrophiles 

10-20 


Polynucleaires eosinophiles 

0,5-2 


Polynucleaires basophiles 

0-0,5 

Lignee erythroblastique : 8-30 % 

Pro-erythroblastes 

0-6 


Erythroblastes basophiles 

0-8 


Erythroblastes 

2-10 


polychromatophiles 



Erythroblastes acidophiles 

5-20 

Elements non myeloides : 3-15 % 

Lymphocytes 

3-12* 


Plasmocytes 

0-2 


Monocytes 

0-5 

Lignee megacaryocytaire** 

Presence 


* Chez le jeune enfant, la lymphocytose medullaire peut atteindre 25 %. 

** L’evaluation precise du taux des megacaryocytes (normalement 1 a 10 pour 10 000 elements) est 
difficile ; en pratique, l’etude de l’ensemble de la lame au faible grossissement permet une appreciation 
globale de la richesse en ces elements. 
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Variations pathologiques 

1. Normalement, les polynucleaires neutrophiles et les lymphocytes 
sont des cellules predominant dans le sang et rares dans la moelle. Leur 
pourcentage dans le myelogramme est un bon temoin de la dilution par 
du sang lors de Inspiration. 

2. L’interpretation d’une anomalie de pourcentage doit toujours tenir 
compte de la richesse medullaire (par exemple, un frottis de moelle 
pauvre est lymphocytaire, a distinguer d’une infiltration lymphoi'de 
vraie) et de l’etat du sang (par exemple, une moelle tres erythroblas- 
tique comporte une proportion de granuleux diminuee, a distinguer 
d’une hypoplasie granuleuse). 

3. Pour chaque lignee, il est important de verifier que l’aspect mor- 
phologique de la maturation est satisfaisant : c’est souvent la que Ton 
observe les premiers signes d’une myelodysplasie. 

4. De nombreuses anomalies significatives peuvent etre reconnues 
assez facilement : cellules dystrophiques (megaloblastes, leucoblastes, 
tricholeucocytes, plasmocytes, cellules metastatiques, cellules de Gau- 
cher ou de Niemann-Pick...), cellules parasitees (kala-azar), etc. 

5. Certaines modifications pathologiques medullaires ne sont pas 
decelables par le myelogramme : myelofibrose, infiltrations focales. 


Colorations speciales 

Diverses reactions cytochimiques re 
ou d’une substance specifique : 
et eosinophile), esterases (ligne 
(tricholeucocytes), coloration de 


Cv 

la presence d’une enzyme 
roxydase (lignee neutrophile 
ocytaire), phosphatases acides 
erls (sideroblastes). Certaines de 


ces reactions ont un intere£^Hagnostique dans les leucemies difficiles a 


classer (voir p. 707Y^ 

IRS HE 


PROGENITEURS HEMATOPOIETIQUES 


Les precurseurs medullaires (CFU ou colony forming units) ne sont pas identi- 
fiables morphologiquement, mais peuvent etre etudies grace a l’observation des 
cellules provenant de leur differenciation, obtenues in vitro par culture. 

Les prelevements riches en progeniteurs (moelle osseuse, sang generalement 
apres mobilisation par des facteurs de croissance ou une chimiotherapie, 
cordon) sont incorpores dans un gel favorable a leur survie, auquel est ajoute un 
facteur de croissance hematopoietique (p. 153). Apres 1 a 2 semaines de culture, 
les amas cellulaires sont identifies et classes quantitativement (nombre respectif 
des amas peu importants ou agregats et des amas plus importants ou colonies 
proprement dites). 

Les cultures le plus souvent effectuees sont : 

1. Les cultures de CFU-GM (precurseurs granulocytaire neutrophile et mono- 
cytaire ; stimulants : GM-CSF, G-CSF). 

2. Les cultures de CFU-E (precurseurs de la lignee erythroblastique ; stimulants : 
erythropoietine pour CFU-E). 

3. A un moindre degre, les cultures de precurseurs et megacaryocytaires (CFU- 
Mega). 


Interet diagnostique 

Outre leur interet pour la comprehension de l’hematopoi'ese nor- 
male, ces methodes permettent d’en etudier les anomalies : le nombre 
et la distribution des agregats et des colonies, la qualite de leur diffe- 
renciation, la sensibilite aux stimulants et l’influence eventuelle de 
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facteurs inhibiteurs constituent actuellement des elements importants 
de l’etude des insuffisances medullaires quantitatives et qualitatives 
(myelodysplasies notamment), des leucemies et des polyglobulies ; les 
cultures permettent en outre d’evaluer la richesse des prelevements 
medullaires destines a des greffes. 


ANTIGENES DE DIFFERENCIATION 

L’utilisation d’anticorps monoclonaux, permettant la reconnaissance d’un 
nombre croissant d’antigenes cellulaires, constitue actuellement la methode de 
choix pour l’identification de la differenciation cellulaire. Cette technique conduit 
a la definition de « classes de differenciation » (CD), caracterisees par la presence 
de certains groupes d’antigenes (voir Phenotype des cellules lymphoides et hema- 
topoi'etiques, p. 1588). 


Interet diagnostique 

1. Characterisation d’une population cellulaire pathologique. Les 
domaines d’application sont surtout la pathologie lymphoi'de : leucemies 
lymphoides aigues et chroniques (voir pp. 707 et 714), lymphomes non 
hodgkiniens (« marqueurs » sur coupe anatomopathologique : voir Lym- 
phomes malins non hodgkiniens, p. 719). 

2. Deficits immunitaires cellulaires : numeration des lymphocytes CD4 
dans le SIDA, des lymphocytes CD 19 dans les deficits humoraux, etc. 

3. Diagnostic de maladies par deficit d’expression : granulocytopa- 
thies (CD18), Marchiafava-Micheli (CD55-CD59), etc. 

4. Decompte de cellules souches dans des prelevements pour cellu- 
lotherapie (CD34). 

BIOPSIE MEDULLAIRE 


Prelevement d’un fragment de moelle' osseuse en vue d’examen histologique grace 
a un trocart introduit sous anesthesia locale (habituellement dans l’aile iliaque). 

Attention ! Ne pas confondre les prelevements par biopsie (examen histolo- 
gique) et ponction (myelogramme) : les renseignements que Ton en tire ne sont 
pas superposables. 


Interet diagnostique 

1. La majorite des maladies de la moelle osseuse sont faciles a iden- 
tifier par le myelogramme, notamment lorsqu’elles comportent la pre- 
sence de cellules anormales ou en exces par rapport a l’etat normal. II 
n’est pas besoin, dans ces cas, d’effectuer une biopsie medullaire. 

2. La biopsie medullaire a done des indications rares et precises : 

a) appreciation de l’importance d’une insuffisance medullaire ; 

b) infiltration cellulaire non mobilisable ou appreciable par Inspira- 
tion (granulomes, nodules lymphoides) ; 

c) anomalies de la charpente medullaire (fibrose) et de la vasculari- 
sation. 


ADENOGRAMME 

Le frottis ganglionnaire est obtenu soit par empreinte de la tranche de section 
d’un ganglion preleve, soit par ponction avec une aiguille a injection intramuscu- 
laire et etalement du sue ganglionnaire rapidement chasse de l’aiguille. Les frottis 
sont etudies apres coloration au May-Grunwald-Giemsa. L’examen exige une tres 
bonne experience, mais fournit dans ces cas tres simplement et rapidement (dans 
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la journee) un diagnostic au moins d’orientation et parfois de certitude. On peut 
y associer le cas echeant des etudes microbiologiques, par cytometrie (voir Phe- 
notype des cellules lymphoi'des et hematopoietiques, p. 1588), ou cytogenetiques. 


Interet diagnostique 

1. Adenopathie inflammatoire aigue : presence de pus, ou d’un sue 
riche en neutrophiles (justifiant une etude bacteriologique : voir 
tableau 136, p. 683). 

2. Adenopathie inflammatoire subaigue ou chronique : presence d’un 
granulome (sarcoidose, tuberculose, caseum parfois dans ce dernier 
cas), de levures (histoplasmose), de parasites (leishmanies), de trepo- 
neme (examen au microscope a fond noir). 

3. Adenopathie tumorale : cellules metastatiques (leur aspect est 
rarement caracteristique de l’origine), lymphome hodgkinien (cellules 
de Sternberg) ou non hodgkinien (preciser le diagnostic par 1’examen 
anatomopathologique d’une adenectomie). 


Tres souvent, l’adenogramme doit etre complete de biopsie, soit pour 
apporter des precisions architecturales dams 1’etude d’une hemopathie 
maligne, soit pour eclaircir les nombreux cas ou la ponction laisse hesi- 
tant entre adenopathie inflammatoire et adenopathie maligne. 


AUTO-HEMOLYSE A 37 °C 

Une suspension d’hematies en milieu est maintenue 48 heures a l’etuve a 
37 °C : on mesure alors le pourcentage des cellules hemolysees et l’effet protecteur 
du glucose et de l’ATP (voir tableawZ^S): 


cilia* est mai 


tail 22: 


’5. — Res i 


ultats d’une auto-hemolyse. 



SANG SEUL 

EFFET DU GLUCOSE 

OU DE L’ATP 

Sang normal 

Hemolyse <5% 

- 

Spherocytose hereditaire 

Hemolyse de 5 a 50 % 

Correction partielle ou 
complete par le glucose 

Hemolyses non 
spherocytaires de type I 

Hemolyse normale ou peu 
augmentee 

Correction par le glucose 

Hemolyses non 
spherocytaires de type II 

Hemolyse de 5 a 50 % 

Correction par l’ATP 
et non par le glucose 


Interet diagnostique 

1. Le test d’autohemolyse etait interessant pour distinguer les cas de 
spherocytoses hereditaires des hemolyses non spherocytaires. Ces 
dernieres sont actuellement facilement confirmees par la mise en evi- 
dence directe du deficit enzymatique (voir Enzymopathies erythrocy- 
taires, p. 698). 

2. Le test demeure neanmoins utile comme diagnostic d’orientation 
d’une hemolyse chronique, notamment lorsque le frottis sanguin ne 
montre pas de spherocytes typiques ou en exces. 
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RESISTANCE GLOBULAIRE OSMOTIQUE 

Etude de l’hemolyse des hematies en suspension dans les solutions de NaCl de 
concentrations decroissantes de 9 %o a 0 %o. 

Interet diagnostique 

1. Normalement : hemolyse initiale vers 4,8 %o et hemolyse totale 
vers 3,4 %o. 

2. Une diminution de la resistance globulaire (hemolyse initiale pour 
des concentrations anormalement elevees ; hemolyse totale inconstam- 
ment perturbee) peut etre observee au cours de la spherocytose here- 
ditaire et de certaines anemies hemolytiques immunologiques. 

3. Une augmentation de la resistance globulaire (hemolyse initiale 
normale, mais hemolyse totale pour des concentrations anormalement 
faibles, de l’ordre de 2 %o) peut etre est observee au cours de maladies 
de Fhemoglobine. Cette anomalie ne saurait, dans ces derniers cas, 
constituer un argument de diagnostic. 


METHODES DE RECHERCHE 

D’UNE ANOMALIE DE L’HEMOGLOBINE 


/. ELECTROPHORESE DE L’HEMOGLOBINE 

Sur papier ou, de preference, sur gel d’amidon ou agitate de cellulose, a divers 
pH, elle permet d’identifier les differentes vari(|f€& diFemoglobine de mobilite elec- 
trophoretique particuliere. Lorsque l’electr<@||h<3®<ese est normale ou d’interpreta- 
tion delicate, d’autres techniques, plus complies et reservees a des laboratoires 
hautement specialises, peuvent etre utilises zi separation chromatographique, iso- 
electrofocalisation, etude de la synthese des chaTnes alpha et beta in vitro, etude 
de la structure des chaTnes d^Mglobm^ibar sequengage. 



Resultats normaux 

Hemoglobine A : 97 a 99 %. 

Hemoglobine A2 : <3%. 

Hemoglobine F : 80 % a la naissance, 25 % a 3 mois, < 1 % a partir de 
6 mois. 


Principales anomalies 

1. Modifications de la proportion des composants normaux (avec 
diminution de la fraction adulte HbA) : 

a) augmentation de la fraction A2 (3-6 %) : beta thalassemies hetero- 
zygotes ; 

b) augmentation de la fraction F : thalassemies homozygotes, persis- 
tance hereditaire de Fhemoglobine foetale, myelodysplasies, traite- 
ments par cytostatiques (en particulier Hydrea). 

2. Presence d’un composant anormal decele par sa migration en elec- 
trophorese : 

a) hemoglobinose S (drepanocytose) : heterozygote (HbS : 30 a 40 %) 
ou homozygote (> 90 %) ; 

b) hemoglobines C, D, E, Lepore... (voir Hemoglobinopathies, p. 695) ; 

c) hemoglobines instables, hemoglobines a haute affinite (toutes ne 
donnent pas de modifications decelables par electrophorese). 
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II. CHROMATOGRAPH IE LIQUIDE A HAUTE PERFORMANCE 

Technique tres sensible permettant de detecter des concentrations faibles ou 
minoritaires d’hemoglobine anormale. Les resultats sont tres rapides (1-2 heures). Ces 
caracteristiques en font l’examen de choix pour la detection neonatale de la drepano- 
cytose et la surveillance des concentrations d’HbS en cas d’echanges transfusionnels. 

III. ETUDE FONCTIONNELLE DE L’HEMOGLOBINE 

Ces techniques sont utiles lorsqu’on suspecte une modification de propriety 
fonctionnelle de l’hemoglobine. 

Methodes 

1. Denaturation a la chaleur et precipitation dans l’isopropanol 
(hemoglobine « instable »). 

2. Etude de l’affinite de l’hemoglobine pour Toxygene exprimee par la 
P50 : pression d’oxygene dissoute assurant une saturation d’oxyhemo- 
globine a 50 %. Normale : 26 mmHg ; au-dessous, hemoglobine a affinite 
augmentee, responsable de polyglobulie. 


IV. DIAGNOSTIC PRENATAL 

DES ANOMALIES DE L’HEMOGLOBINE 

Voir Diagnostic prenatal, p. 1768. 


EXPLORATION DE L’HE 


Voir pp. 673 et 675, la conduite 
ragique et le tableau 42, p. 153 
Le tableau 226 indique 



»stic etiologique d’un syndrome hemor- 
ot£ines de coagulation, 
propries pour l’exploration de l’hemostase. 


'6. — Exploration de I’hemostase. 


HfiMOSTASE PRIMAIRE 


COAGULATION PLASMATIQUE 


Temps de saignement 


Temps de cephaline active 
Temps de Quick 


ANALYTIQUES 


Numeration et etude morpho- 
logique des plaquettes 
Retraction du caillot (N : totale 
en 3 heures a 37 °C) 

Etude du facteur Willebrand 
quantitative (antigene), 
fonctionnelle (agregation 
par ristocetine) et structurale 
(etude des multimeres)* 
Agregation plaquettaire, 
en presence de collagene, 
d’adrenaline, d’ADP, d’acide 
arachidonique, de thrombine 
Etude des granules denses 
plaquettaires de stockage 
(microscopie electronique 
ou a fluorescence)* 

Etude des glycoproteines 
de la membrane plaquettaire* 


Detection d’un inhibiteur (anti- 
coagulant circulant) : allongement 
du temps de cephaline active 
du melange plasma temoin + plasma 
etudie 

Dosages d’activite des facteurs II, V, 

VII, VIII, IX, X, XI et XII 

Phase finale de la coagulation : 

a) dosage du fibrinogene 
plasmatique (N : 2,5 a 4,5 g/1) 

b) temps de thrombine 

c) produits de degradation 
du fibrinogene ou de la fibrine 
(PDF) dans le serum 

d) complexes solubles mis 
en evidence dans le plasma 

par tests au sulfate de prolamine 
ou a l’ethanol 


* Tests non routiniers pour un laboratoire, meme specialise. 
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TEMPS DE SAIGNEMENT 

Reproduit in vivo et en temps reel les conditions de fonctionnement de l’hemos- 
tase primaire. 

1. Methode de Duke : la peau du lobule de l’oreille est incisee horizontalement 
avec un vaccinostyle sur une longueur de 1 cm ; les gouttes de sang sont 
recueillies toutes les 30 secondes sur un buvard, par application sans frottement, 
jusqu’a l’arret du saignement. 

2. Methode de Ivy, plus sensible : une pression constante de 4 cm Hg est main- 
tenue sur le bras avec un tensiometre ; la peau de 1’avant-bras est incisee sur une 
longueur de 1 cm et une profondeur de 1 mm avec une lame Gillette chirurgicale E ; 
les gouttes de sang sont recueillies toutes les minutes sur un buvard. 

Certains appareils mesurent in vitro le temps d’obturation d’une membrane 
impregnee d’un activateur des plaquettes, se rapprochant des conditions du 
temps de saignement in vivo. 


Interpretation 

1. Temps de saignement normal: 2 a 4 minutes (Duke), et 4 a 
8 minutes (Ivy). 

2. Allongement (plus ou moins franc) : 

a) thrombopenies (inconstamment si < 100 000/mm 3 , constamment 
si < 50 000/mm 3 ) ; 

b) thrombopathies constitutionnelles (rares)pu acquises (frequent es : 
aspirine, anti-inflammatoires non steroi'diens, insuffisance renale chro- 

c) deficits plasmatiques (proteines intervenant dans l’hemostase pri- 
maire) : maladie de Willebrand, afibrinogenemie. 

TEMPS DE CEPHALINE ACT.V EE 

Syn : temps de cephaline-kaplin. Mesure du temps de coagulation du plasma 
pauvre en plaquettes additionne d’uivsubstitut plaquettaire (cephaline) et d’un 
facteur uniformisant Faction au contact (kaolin, acide ellagique...), puis recalcifie. 
Le temps de cephaline activee (TcA) est le test le plus fidele d’exploration des 
differents facteurs (fibrinogene, facteurs II, V, VIII, IX, X, XI, XII) de la voie endogene 
(ou intrinseque) de la coagulation. 


Interpretation 

1. Valeurs normales etablies par l’etude d’un melange de plasmas 
temoins. Elies dependent de la cephaline utilisee, et sont generalement 
comprises entre 27 et 34 secondes. 

2. On considere comme significatif un ecart de plus de 20 % : 

a) deficit d’un facteur plasmatique (par exemple, hemophilie) ou de 
plusieurs d’entre eux (traitement antivitaminique K, coagulopathie de 
consommation) ; 

b) inhibiteur therapeutique (heparine) ou spontane (« anticoagulant 
circulant » par exemple au cours du syndrome des antiphospholipides) ; 

c) la distinction entre deficit et inhibiteur est basee sur l’etude d’un 
melange a parties egales du plasma anormal et d’un plasma normal : le 
temps de cephaline est corrige en cas de deficits, et reste allonge en 
cas d’inhibiteur. 

3. L’obtention d’une hypocoagulabilite therapeutique (traitements par 
heparine) implique un allongement compris entre 2 et 3 fois le temps 
temoin (temps de prelevement indifferent en cas d’administration intra- 
veineuse continue, a mi-chemin entre deux injections sous-cutanees). 


EXAMENS DE LABORATOIRE EN HEMATOLOGIE 


1611 


Attention ! Ne pas prelever l’echantillon de sang destine au labora- 
toire d’hemostase dans une veine d’un bras perfuse. 


TEMPS DE QUICK 

Syn : taux de prothrombine. Etude du temps de coagulation par recalcification 
du plasma additionne d’un exces de thromboplastine tissulaire. Le temps de Quick 
depend des facteurs de la voie exogene (ou extrinseque) de la coagulation (fibri- 
nogene, II, V, VII, X). 


Interpretation 

1. Le resultat, mesure en secondes, est traditionnellement trans- 
forme en pourcentage d’activite normale par rapport a une courbe- 
etalon etablie a partir de plasmas normaux. Valeurs normales : 70 a 
130%. 


2. Allongement (ou diminution du pourcentage) : 

a) deficits en facteurs de coagulation de la voie exogene : valeurs 
entre 10 et 50 % (heterozygotes), inferieures a 10 % (homozygotes) ; 


b) insuffisance hepatocellulaire severe, avitaminoses K, traitements 

antivitaminiques K ; • 

c) inhibiteurs spontanes (« anticoagulants circulants ») ou therapeu- 

est moins 


tiques (heparine). Le temps de Quick 
que le temps de cephaline active. 

3. Pour la surveillance du trail 
stability est une exigence crud 
indice (INR pour International I 


ns sensible a ces facteurs 

: par antivitaminiques K, dont la 
^e^on exprime les resultats selon un 
finalized Ratio ) calibre en fonction 
d’une thromboplastin*^ e^^^ p^nce : 

a) hypocoagulabilite therapeutique (maladie veineuse thrombo-embo- 
lique, prevention des embplies d’origine cardiaque) : INR entre 2 et 3 ; 

b) protheses valvulaires mecaniques : INR entre 2,5 et 3,5 ; 


c) embolies systemiques recidivantes : INR entre 3 et 4. 


TEMPS DE THROMBINE 

Etude du temps de coagulation du plasma apres addition d’une quantite precise 
de thrombine. Necessity de comparer a un plasma temoin. Explore la phase finale 
de la coagulation (fibrino-formation). 

Interpretation 

1. Normalement : 15 a 20 secondes (un allongement de plus de 
5 secondes par rapport au temoin est pathologique). 

2. Allonge par un traitement heparinique (mesure de l’« heparinemie »), 
ou au cours de divers desordres atteignant la phase finale de la coagula- 
tion : defibrination (p. 738), anomalies du fibrinogene (p. 675). 


FIBRINOLYSE 

Processus physiologique de dissolution d’un caillot. Differe de la fibrinogeno- 
lyse (degradation enzymatique du fibrinogene plasmatique) et de la thrombolyse 
(degradation enzymatique d’un caillot par administration d’un activateur : vcm). 
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Produits de degradation (fibrine, fibrinogene) 

Proviennent de la digestion enzymatique des caillots de fibrine (phe- 
nomene normal apres toute thrombose) ou du fibrinogene (phenomene 
pathologique : voir Syndromes de defibrination, p. 738). 

1. Dans le cas d’un caillot constitue, les produits de degradation 
(PDF) resultent de l’activation du plasminogene (present dans le 
caillot) sous 1’effet de l’activateur tissulaire du plasminogene (elabore 
par les cellules endotheliales : fibrinolyse physiologique) ou inject e 
comme traitement (Thrombolyse therapeutique, voir p. 337). Normale- 
ment, la plasmine ne peut exercer ses effets hors du caillot en raison 
d’inhibiteurs plasmatiques puissants (antiplasmines). 

2. Les D-Dimeres sont des produits de degradation issus de la diges- 
tion de la fibrine (et pas de celle du fibrinogene). La presence de D- 
dimeres est done associee a tout processus de fibrinolyse physiolo- 
gique. Ce test est surtout utilise pour sa valeur predictive negative lors 
du diagnostic d’embolie pulmonaire : l’absence d’elevation des D- 
dimeres ecarte la probability d’une thrombose. 

3. Dans le cas d’une activation du plasminogene diffusant hors du 
caillot, la digestion du fibrinogene entrame un syndrome de defibrina- 
tion (voir p. 738) : les PDF sont tres augmentes. 

Complexes solubles 

Complexes formes dans le sang par l’association de monomeres de 
fibrine (formes resultant de l’activation du fibrinogene par la thrombine 
lors de toute coagulation) et de produits de degradation de la fibrine 



EXPLORATION D 



THROMBOPHILIE 


Longtemps enigmatique, le concept d’hypercoagulabilite trouve aujourd’hui 
parfois un substratum biologique depuis la decouverte de facteurs associes a un 
risque thrombotique accru : deficits en antithrombine III, en proteines C et S, muta- 
tions de la pro-accelerine (facteur V Leiden), de la prothrombine (20210), hyper- 
homocysteinemie (voir Homocysteine plasmatique, p. 1616), anticorps antiphos- 
pholipides (voir p. 1598). Voir Thrombophilies constitutionnelles, p. 740. 

Antithrombine III 

1. Mesure d’activite fonctionnelle ou antigenique. 

2. Valeurs normales : 70-130 %. 

3. Abaissement par heparinotherapie, syndrome nephrotique, traite- 
ment oestroprogestatif, grossesse. 

Proteine C 

1. Proteine vitamino-K-dependante (dosage non valide sous traite- 
ment antivitaminique K, et abaisse en cas d’hypovitaminose IQ. 

2. Valeurs normales (exprimees en pourcentage par rapport a la 
valeur theorique de proteine C) : 70 a 100 %. 

Proteine S 

1. Proteine vitamino-K-dependante (dosage non valide sous traite- 
ment antivitaminique K, et abaisse en cas d’hypovitaminose K, et au 
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cours de la grossesse) presente sous deux formes plasmatiques : libre 
et liee (C4b). Seule est active fonctionnellement la fraction libre. La pro- 
teine S doit done etre evaluee soit par un test d’activite fonctionnelle, 
soit specifiquement par methode immunologique. 

2. Valeurs normales (exprimees en pourcentage par rapport a la 
valeur theorique de proteine S libre) : 70 a 100 %. 

Facteur V Leiden 

Mutation de la pro-accelerine (506), associee a la resistance a l’effet 
d’inhibition par la proteine C activee. Mise en evidence par methode de 
Southern sur ADN des leucocytes sanguins. 

Mutation 20210 de la prothrombine 

Mutation ponctuelle de la prothrombine. Mise en evidence par 
methode de Southern sur ADN des leucocytes sanguins. 


EXPLORATIONS ISOTOPIQUES 
EN HEMATOLOGIE 


/. MESURE DU VOLUME SANGUIN 

Le volume sanguin total est le volume de di 
par le 99 Tc. Les volumes globulaires et plasmati» 
l’hematocrite. On peut y coupler la mesi 
radiomarquee. 


ion d ’hematies marquees in vitro 
s sont deduits par la valeur de 
: d&d’^space de diffusion de l’albumine 


Interpretation 

1. Valeurs normales • 

a) volume sanguin total : 65 a 70 ml/kg ; 

b) volume erythrocytaire total : 28 a 35 ml/kg (valeurs fonction du 
sexe, de l’age, du degre de corpulence) ; 

c) volume plasmatique total : 38 a 45 ml/kg. 

2. La mesure est utile dans des situations precises : 


a) diagnostic de certitude d’une polyglobulie ; 

b) fausses anemies par hemodilution (macroglobulinemie de 
Waldenstrom, splenomegalie). 


II. CINETIQUE DU RADIOFER 

Injection intraveineuse de ^ 9 Fe-transferrine et etude de la cinetique de l’isotope 
en suivant sa disparition du plasma, l’apparition de radioactivite dans certains 
organes (squelette, foie, rate) explores par comptages externes, et l’incorporation 
du fer dans les hematies. Duree de l’epreuve : 2 semaines. Elle est realisee dans 
des laboratoires de medecine nucleaire hautement specialises. 


Indications 

1. Insuffisances medullaires. Precise le mecanisme quantitatif (defaut 
d’erythropoi'ese) ou qualitatif (avortement). 

2. Localisation et evaluation d’une erythropoi'ese extra-medullaire : 
hepatique et splenique en cas de metaplasie (myelofibrose) ; foyers 
pseudo-tumoraux d’hematopoi'ese ectopique au cours des hemolyses 
chroniques. 
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III. DUREE DE VIE DES HEMATIES 

Injection d’hematies prealablement marquees in vitro par le *^Cr suivie de 
1’ etude de la courbe de diminution de radioactivite sanguine et de l’appreciation, 
par comptages externes, de la radioactivite hepatique et splenique. Generalement, 
1’epreuve porte sur les propres hematies du patient (autotransfusion) ; on peut 
egalement utiliser des hematies etrangeres normales. Duree de l’epreuve : variable 
selon la duree de demi-vie des hematies. On ne mesure pas la duree de vie vraie 
des hematies (N : 120 jours), mais la demi-vie isotopique des hematies radiomar- 
quees (N : 27 ± 5 jours). 

Indications 

1. Mise en evidence ou confirmation d’une hemolyse pathologique. 

2. Appreciation du role respectif du foie et de la rate, information 
utile pour l’indication d’une splenectomie. 


IV. DUREE DE VIE DES PLAQUETTES 


On ne mesure pas la duree de vie vraie de ces cellules, mais leur demi-vie iso- 
topique apres radiomarquage in vitro par 1J1 In (N : 7 a 10 jours.). Duree de l’etude : 
5 jours en moyenne. devolution de la radioactivite est mesuree simultanement par 
comptages externes au niveau de l’aire precordiale (radioactivite circulante), de 
la rate et du foie. Ces mesures precisent le site de destruction des plaquettes 
radiomarquees. 


ime no 


Indications et resultats 

1. En cas de thrombopenie isolee a myelogramme normal, la mesure de 
la duree de vie est l’examen le plus fiable pour en affirmer le caractere cen- 
tral (defaut de production) ou peripherique (destruction excessive). 

2. Thrombopenies d’hyperdestruction auto-immune : interet majeur 
pour predire 1’efficacite de la spW^ectomie (> 90 % si sequestration 
exclusivement splenique, < 25 J&^g^questration hepatique). 

V. SCINTIGRAPHIE SPLENIQUE 

Enregistrement de la radio-activite splenique apres injection d’hematies preala- 
blement marquees (^Cr) et fragilisees in vitro. 


Indications 

1. Diagnostic d’un hyposplenisme : la rate, dument localisee par une 
technique d’imagerie, ne fixe pas les hematies fragilisees. 

2. Diagnostic de splenose (fragments de tissu splenique intraperito- 
neaux fonctionnels souvent deceles apres traumatisme abdominal). 

3. Recherche de rates surnumeraires apres splenectomie. 


VI. SCINTIGRAPHIE MEDULLAIRE 

Enregistrement de la radio-activite medullaire (et eventuellement extramedul- 
laire) apres marquage du tissu de soutien medullaire 99 Tc) et des erythroblastes 
(1 1 1 In-transf errine) . 

Indications 

1. Degre et la repartition de l’activite erythropoietique au cours 
d’une insuffisance medullaire ou d’un syndrome myeloproliferatif (mye- 
lofibrose en particulier). 

2. Detection d’une erythropoiese extramedullaire, notamment sple- 
nique et/ou hepatique, et d’evaluer son importance par rapport a 
l’erythropoi’ese medullaire au cours d’une splenomegalie myeloi'de et 
d’autres metaplasies myeloides. 
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VITESSE DE SEDIMENTATION DES HEMATIES 

Etude de la hauteur de sedimentation des hematies en une heure (seule mesure 
reellement utile), apres introduction du sang recueilli sur EDTA dans un tube 
gradue de Westergren maintenu verticalement. 


Interpretation 

1. Normale : < 20 mm en 1 heure (se souvenir que la vitesse de sedi- 
mentation est moderement augmentee lors des regies et de la periode 
postprandiale ainsi que chez certains sujets ages et peut etre notable- 
ment augmentee au cours de la grossesse). 

2. Augmente dans les cas ou la composition des proteines du plasma 
est modifiee : 


a) par des proteines d’inflammation (proteine C reactive, hyperfibri- 
nemie, haptoglobine...) ; 

b) par une immunoglobuline monoclonale (interet majeur de l’elec- 
trophorese des proteines dans toute augmentation de vitesse de sedi- 
mentation non expliquee par un contexte inflammatoire ou infectieux 
patent, ou persistante) ; 

c) par une augmentation des lipoproteines (hypercholesterolemie, 
hypertriglyceridemie). 

3. Diminue en cas de polyglobulie. 

4. Variations importantes selon la tej^pi^ture exterieure en cas de 
cryoglobuline. 


FER SERIQUE, TRANSF 


INE 


Dosages photometriques du f^r present dans le serum et du fer pouvant etre 
fixe sur la transferrine libre (Capacite latente de fixation), la somme de ces don- 
nees representant la capacite to^sfle de fixation. Le coefficient de saturation de la 
transferrine est le rapport fer serique/capacite totale de fixation. 


Interpretation 

1 . Fer serique 

a) Valeur normale : 13 a 27 pmol/1. 

b) Abaisse en cas de carence en fer ou de reaction febrile ou inflam- 
matoire (dans les 24 heures). 

c) Augmente au cours des hemolyses, des troubles de l’utilisation du 
fer, des hepatites aigues et de l’hemochromatose. 

2. Transferrine (syn : siderophiline) 

a) Valeur normale, exprimee en capacite de transport du fer dans le 
sang, (dite encore capacite totale de saturation) : 50 a 70 pmol/1. 

b) Augmente au cours des anemies par carence martiale. 

c) Diminue au cours des etats febriles ou inflammatoires (trouble de 
synthese), des syndromes nephrotiques et enteropathies exsudatives 
(fuite de proteines), et dans l’atransferrinemie congenitale (exception- 
nelle). 

3. Coefficient de saturation de la transferrine 

a) Valeur normale : 20 a 50 %. 

b) Augmente au cours de l’hemochromatose genetique dont il 
constitue le test de depistage le plus sensible. 

c) Diminue dans les cas d’hyposideremie (voir ci-dessus). 
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FERRITINE SERIQUE 

Dosage dans le serum, par methode immuno-enzymatique, de la ferritine, forme 
de reserve tissulaire soluble du fer. En l’absence de reaction inflammatoire, un 
microgramme par litre (pg/1) de ferritine dans le serum traduit la presence de 
10 mg du fer de reserve dans les cellules. 

Interpretation 

1. Valeur normale : 20 et 300 pg/1. 

2. Baisse lors des carences en fer (epuisement des reserves). 

3. Augmente lors des syndromes inflammatoires, des hepatites 
aigues et chroniques, des maladies malignes (tumeurs solides, lym- 
phomes), les syndromes d’activation macrophagique, la maladie de 
Gaucher, surtout en cas d’accumulation de fer : anemies par trouble de 
l’utilisation du fer (anemies sideroblastiques), hemosiderose transfu- 
sionnelle, hemochromatose genetique. 


VITAMINE B 1 2 SERIQUE 

Dosage de la vitamine B \2 serique par methode radio-immunologique. Le taux 
serique est celui de la vitamine fixee aux transcobalamines I (90 %, metabolisme 
lent) et II (10 %, metabolisme rapide vers les cellules^. Ainsi, une baisse de coba- 
lamine TC II peut avoir une repercussion metabolique sans que le taux de vita- 
mine Bj 2 du serum en soit modifie. Voir Dosage de Lfeomocysteine, ci-dessous. 


de Lfaomo< 


Interpretation 

1. Valeurs normales : 100 a 900 ng/ml. 

2. Abaissee dans les malabsorptions de vitamine Bj 2 quelle qu’en soit 
la cause et chez les sujets vegetaliens stricts. 

3. Augmente dans les syndromes myeloproliferatifs (en raison de 
1’augmentation des transcobalamines du serum), au cours des cir- 
rhoses et des hepatites aigues. 


FOLATES SERIQUES ET ERYTHROCYTAIRES 

Dosage des folates du serum ou des hematies par methode radio-immunolo- 
gique. Les folates du serum represented un « pool » tres labile et fortement 
influence par les conditions nutritionnelles immediates (baisse ou augmentation 
en quelques heures en fonction de l’alimentation). Les folates erythrocytaires sont 
moins soumis a ces variations et refletent mieux 1’etat des reserves cellulaires. 
Voir Dosage de l’homocysteine, ci-dessous. 

Interpretation 

1. Folates seriques. Valeur normale comprise entre 7 et 35 nmol/1. 
Peuvent baisser en cas de jeune, d’augmentation des besoins (gros- 
sesse, hemolyse chronique) sans pour autant traduire une carence. 

2. Folates erythrocytaires. Valeur normale comprise entre 350 a 
1 600 nmol/1. 

Baissent en cas de carence en acide folique. 


HOMOCYSTEINE PLASMATIQUE 

L’homocysteine est metabolisee en methionine par une reaction dependant de 
l’acide tetrahydrofolique et de la vitamine B 12 - Son taux serique augmente de fagon 
tres sensible en cas de deficit en un ou l’autre de ces cofacteurs. L’augmentation 
de Thomocysteine plasmatique est consideree comme un facteur de risque de 
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thrombose, sur l’argument des manifestations thrombotiques de l’hyperhomocys- 
teinemie congenitale (voir p. 975). D’autres arguments epidemiologiques (diminu- 
tion de l’incidence des thromboses chez les sujets supplements en folates) 
demandent a etre confirmes. Ces dosages sont realises par laboratoires specia- 
lises ; les conditions de preservation imposent de conserver les echantillons de 
sang dans la glace. 

Interpretation 

1. Valeur normale : < 11 pmol/1. 

2. Augmente en cas de carence intracellulaire vitaminique ou 
folique. 


HAPTOGLOBIN EM IE 

Dosage dans le serum de l’haptoglobine (trois types principaux : Hp 1-1, 2-2 et 
2-1) par differentes methodes, la plus precise etant rimmunonephelemetrie. L’hap- 
toglobine (PM : 440 000 Da) fixe l’hemoglobine presente dans le plasma et 
empeche son elimination renale. Le dosage exprime 1’haptoglobine libre (n’ayant 
pas fixe d’hemoglobine). 


Interpretation 

1. Valeur normale : 1 a 2 g/L 

2. Augmente en cas de reaction inflamniatoire. 

3. Diminue (fraction libre) en cas d’hemolyse intravasculaire, et dans 
l’anhaptoglobinemie, anomalie hereditaire sans consequence clinique 
observee notamment chez les Noirs. 

ERYTHROPOIETINE 

Les dosages immunoenzymatiques ont supplante la mesure de l’activite biolo- 
gique, qui reste neanmoin^ lar^nefeistfe de reference (1 unite EPO correspond a 
l’effet produit in vivo pa£-5 mmol de cobalt). 



Interpretation 

1. Valeur normale : 5-25 mU/ml. 

2. Augmente en cas d’hypoxemie quelle qu’en soit la cause, dans les 
anemies non liees a une insuffisance renale, selon une relation lineaire 
avec l’abaissement de l’hematocrite (100 mU/ml a 30 %, 1 000 mU/ml a 
20 %). Cette linearite est en defaut dans les anemies liees aux maladies 
inflammatoires ou malignes. 

3. L’anemie de l’insuffisance renale est liee a l’incapacite de synthe- 
tiser I’erythropoi'etine en quantite suffisante : des taux generalement 
inferieurs a 50 mU/ml sont la regie. 

4. Au cours des polyglobulies secondaires, l’augmentation de 
l’erythropoi'etinemie est habituelle, mais n’est pas toujours decelable 
en particulier dans certains cas de polyglobulies paraneoplasiques. 

5. Dans la maladie de Vaquez, les taux sont bas. 


DETERMINATION DES GROUPES SANGUINS 

I. GROUPES ERYTHROCYT AIRES 

Systemes d’antigenes allotypiques situes a la surface des hematies et genetique- 
ment controles, dont les plus importants en pratique sont les systemes ABO et 
Rhesus. La determination des groupes est fondee sur la reconnaissance des anti- 
genes par des serums-tests contenant les anticorps correspondants ; de plus, pour 
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le systeme ABO, la presence dans le serum d’anticorps « naturels » vis-a-vis du ou 
des antigenes absents des hematies permet une contre-epreuve utilisant le serum 
du sujet et des hematies tests. 

Systeme ABO 

Le groupage doit necessairement coupler l’epreuve globulaire avec 
serums-tests (methode de Beth Vincent) et l’epreuve serique avec 
hematies-tests (methode de Simonin) (voir tableau 227). Pour etre 
valide, la determination doit etre effectuee pour chaque sujet deux fois 
et sur deux prelevements differents. 


Tableau 227. — Systeme ABO. Groupage par les methodes 
de Beth-Vincent et Simonin. 


ME1THODE DE BETH-VINCENT 

Mf-THODE de simonin 


S£rum-test 


He:maties-test 

Hematies 

anti-A 

anti-B 

anti A+B 

Serum 

A 

B 

0 

A 

+ 

- 

+ 

A 

- 

+ 

- 

B 

- 


+ 

B 

• 

+ 

- 

- 

AB 

+ 

+ 

+ 



- 

- 

0 

- 

- 

- 

XV 

+ 

+ 

- 


d’opaline ou en tubes (la presence ou l’absence d’agglutj! 


j/ont indiquees par les signes + ou -)■ 


gluUnatiwy 

Systeme Rhesus 

1. La determination du g^oupe Rhesus standard, correspondant a la 
presence (Rhesus positif) o\a l’absence (Rhesus negatif) de l’anti- 
gene D, est indispensable a tout groupage, en raison du haut pouvoir 
immunisant de cet antigene, notamment en cas de grossesse ou de 
transfusion incompatible (apparition d’anticorps immuns ou aggluti- 
nines irregulieres anti-D). 

2. La mise en evidence des autres antigenes du systeme Rhesus (C, 
c, E, e), c’est-a-dire du phenotype Rhesus, facultative en pratique habi- 
tuelle, est necessaire lorsque l’on souhaite respecter au maximum la 
compatibility (polytransfusions) pour prevenir une immunisation par 
ces antigenes. La technique du groupage Rhesus est fondee sur la 
recherche d’une agglutination par mise en presence des hematies du 
sujet et de serums-tests (anti-D, anti-C...) ; la reaction doit etre effec- 
tuee en milieu albumineux, sur plaque a 40 °C ou en tube a 37 °C Diffe- 
rents artifices (utilisation d’enzymes proteolytiques) augmentent la 
sensibilite et permettent notamment d’identifier les sujets D faibles 
dont il serait dangereux de transfuser le sang a des sujets Rhesus 
negatif (risque d’immunisation anti-D). 


Autres systemes erythrocytaires 

1. De nombreux autres systemes antigeniques erythrocytaires ont 
ete decrits ; ils sont d’inegale importance pratique et l’on peut schema- 
tiquement distinguer : 
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a) les systemes Lewis et P, qui peuvent comporter des anticorps 
naturels irreguliers susceptibles d’entramer des accidents d’incompati- 
bilite transfusionnelle ; 

b) les systemes Kell, Duffy et Kidd, qui comportent souvent des anti- 
corps immuns, egalement susceptibles d’entraTner des accidents 
d’incompatibilite, surtout transfusionnels ; 

c) les autres systemes (MNSs, Lutheran...), faiblement immunisants, 
done de moindre interet pratique. 

2. Comme pour les antigenes Rhesus autres que D (voir ci-dessus), la 
determination des antigenes de ces systemes est surtout utile si Ton 
prevoit des polytransfusions ou si l’on transfuse une jeune fille ou une 
jeune femme (prevention d’une eventuelle incompatibility foeto-mater- 
nelle ulterieure). 


II. GROUPES LEUCOCYTAIRES ET PLAQUETTAIRES 

Certains systemes d’antigenes situes a la surface des leucocytes et des pla- 
quettes ne sont pas specifiques de ces lignees ; il en est ainsi des antigenes du 
systeme ABO et du systeme HLA (voir p. 1587). 

D’autres systemes sont specifiques de ces lignees : systemes NA, NB, NC, ND, 
NE pour les polynucleaires ; systemes HPAl-S^our les plaquettes. Ils peuvent 
expliquer certaines neutropenies ou thrombopenMs immunes. 

TEST DE COOMBS DIREC1 


Consiste a mettre les hematies et 
qui entrame une agglutination lor: 
incomplets (n’entraTnant pas d’ai 
permet de preciser le type de. 
les IgG et anti-I pour les 




presence d’un serum anti-globuline, 
■rit fixes a leur surface des anticorps 
Ton spontanee). Une analyse plus precise 
irps et sa specificite (souvent anti-Rh pour 


Resultats 

Le test est positif chaque fois que les hematies sont porteuses d’anti- 
corps fixes a leur membrane : 

1. Anemies hemolytiques auto-immunes (voir p. 700) et anemies 
hemolytiques immuno-allergiques (voir p. 701). 

2. Nouveau-nes atteints d’incompatibilite sanguine foeto-maternelle 
(voir p. 1398). 

3. Transfusions incompatibles. 


AGGLUTININES IRREGULIERES 

Leur presence traduit un phenomene d’allo-immunisation a la suite d’une sti- 
mulation prealable (transfusion, grossesse). La recherche est basee sur la mise en 
suspension d’hematies de specificite antigeniques connues (panel) dans le serum 
du patient a tester (receveur de sang, femme enceinte...). L’existence d’une agglu- 
tinine irreguliere se revele par l’agglutination des hematies test. On peut sensibi- 
liser la technique par un traitement des hematies test par la papai'ne. 

Indications 

1. Legalement obligatoire avant toute transfusion (moins de 3 jours), 
et au 3 e mois de toute grossesse. 

2. Surveillance reguliere du taux en cas d’incompatibilite foeto-mater- 
nelle. 



Examens de laboratoire 
en parasitologie et mycologie 

par M. Danis et A. Datry 


EXAMEN DES MATIERES FECALES 

II doit se faire sur des selles fraTches et, dans les cas de diarrhee ou de dysen- 
teric moins de 3 heures apres remission, afin d’empecher la dessiccation et le 
refroidissement. On pratiquera un ou plusieurs examens directs de matiere fecale, 
diluee dans une goutte de solute physiologique. La recherche des kystes d’amibe 
est facilitee par l’utilisation d’une petite quantite d’iode (comme colorant). 

La methode de Kato est une microconcentration de selles sur lame, excellente 
pour la recherche des oeufs d’helminthes, des oocystes et sporocystes de cocci- 
dies, mais inoperante pour les formes vegetativgs et les kystes de protozoaires et 
les larves d’helminthes. 

Les techniques de concentration sont utiles lors de faibles infestations parasi- 
taires, le principe en etant toujours d’ehminer^ies debris alimentaires ce qui 
permet d’etudier, en un seul examen microsc%)ique, un volume important de 
matiere fecale. f 

Pour le diagnostic coprologique de rahguillulose, la methode d’extraction de 
Baermann est recommandee : les selles s®ht mises au contact de l’eau tiede, et les 
larves d’anguillules, en raison de leur hygrothermotropisme, se concentrent dans 
l’eau ou on les detecte d’autant plus aisement qu’elles sont mobiles. 

Le Scotch-test de Graham : test a la cellophane adhesive, methode de 
Graham) est utilise pcAir^^mise en evidence des oeufs d’oxyure, des embryo- 
phores de taenia : on recoil a l’aide d’un morceau de cellophane adhesive, 
appliquee sur la marge anale, les elements parasitaires qui s’y trouvent ; la cel- 
lophane est ensuite collee sur une lame de verre porte-objet et examinee au 
microscope. 

La numeration des oeufs d’helminthe, par gramme de matiere fecale, suivant 
diverses methodes (y compris la methode de Kato), permet d’apprecier la charge 
parasitaire et l’efficacite d’un traitement antihelminthique. 


Principaux parasites pathogenes 

1. Parasites cosmopolites : ascaris, trichocephale, oxyure, giardia, 
amibes non pathogenes, grande douve du foie, taenia du boeuf, taenia du 
pore. Chez le sujet immunodeprime : cryptosporidies et microsporidies. 

2. Parasites surtout tropicaux : amibe dysenterique ( Entamoeba histo- 
lytica), anguillule, ankylostome et necator, douves de Chine, Hymenolepis 
nana (taenia), douves intestinales, coccidies ( Isospora , Cyclospora). 

3. Parasites uniquement tropicaux : Schistosoma mansoni (bilhar- 
ziose intestinale), Schistosoma japonicum (bilharziose arterioveineuse 
d’Asie), Schistosoma intercalatum (bilharziose rectale d’Afrique noire). 


RECHERCHE DE PARASITES DANS LES URINES 

Schistosoma haemotobium (agent de la bilharziose uro-genitale) est, en pratique, 
le seul parasite a rechercher dans le culot urinaire ou dans les caillots de sang, 
lors d’hematuries. Rarement Trichomonas. 
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RECHERCHE DES PARASITES SANGUINS 

Principaux parasites sanguins : Plasmodium falciparum, P. ovale, P. vivax, 
P. malariae, P. knowlesi, rarement Babesia dans les hematies, Leishmania infantum 
ou L. donovani (kala-azar) dans les cellules macrophages, trypanosomes de la 
maladie du sommeil, extracellulaires, Trypanosoma cruzi de la maladie de Chagas 
sud-americaine, extracellulaire, microfilaires de Loa loa, Wuchereria bancrofti. 


Techniques 

1. Pour les parasites mobiles, extracellulaires comme les microfi- 
laires sanguicoles et les trypanosomes, l’examen direct a frais d’une 
goutte de sang entre lame et lamelle est recommandable, mais doit tou- 
jours etre complete par une etude du parasite apres coloration. 

2. Le frottis de sang est pratique comme pour la numeration leuco- 
cytaire en hematologie et sera colore par le May-Grunwald-Giemsa ou 
par des colorants rapides particulierement indiques dans la recherche 
des hematozoaires du paludisme. Ceux-ci apparaissent, a l’interieur 
des hematies, sous la forme de trophozoites (annulaire), de schi- 
zontes (cellule amoeboide plurinucleee), de corps en rosace et de 
gametocytes. Le noyau du parasite est colore en rouge et le cyto- 
plasme, colore en bleu, peut contenir des granulations brunatres et 
du pigment palustre noir. 

Le frottis permet aussi de retrouver (surtou 
nales et sur les bords) des microfilaires, sq 
loa , Wuchereria bancroffi, Brugia malayL 
Mansonella perstans , Mansonella ozzardk 

3. La goutte epaisse est une microconcentration sanguine sur lame et 
est utile dans les faibles infestations (obligatoire pour la recherche des 
hematozoaires du paludisme 

4. La leucoconcentrati' 
guicoles lors de pauci-ini 


ans les franges termi- 
nogenes comme Loa 
nbn pathogenes comme 


fllel de concentrer les microfilaires san- 
pn ; elle consiste a lyser les hematies et 



a isoler, avec les leucocytes, les parasites. 


BIOPSIE CUTANEE EXSANGUE 

Elle est utilisee pour la recherche des microfilaires dermiques d’ Onchocerca 
volvulus. 

Technique 

Prelever superficiellement, avec des ciseaux courbes ou une pince 
a sclerotomie, des copeaux cutanes au niveau des cretes iliaques, des 
epaules et des genoux ; les placer dans un verre de montre contenant 
quelques ml de serum physiologique, examiner a la loupe binoculaire. 
Apres 30 minutes, on peut observer dans l’eau les microfilaires 
d’O. volvulus. 


AUTRES TECHNIQUES DE RECHERCHE 
DE PARASITES 

Biopsie de muqueuse rectale 

Utilisee pour le diagnostic des bilharzioses intestinales et urinaires. 
Elle consiste a prelever, sous rectoscopie, un petit fragment de 
muqueuse rectale soit sur le bord libre d’une valvule de Houston, soit 
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sur une lesion. Apres ecrasement entre deux lames, le prelevement est 
examine au microscope. 

Tubage duodenal 

Utile dans la recherche des Giardia et des oeufs de grande douve du 
foie (plus souvent positif que l’examen des selles). 

Prelevement des culs-de-sac vaginaux ou de I’uretre 

Utile pour la recherche de Trichomonas vaginalis , flagelle des voies 
genitales : l’examen immediat, a frais, permet de reperer facilement ce 
petit parasite mobile. 

Prelevements d’organes specifiques 

Trypanosome de la maladie du sommeil : sue ganglionnaire d’une 
adenopathie cervicale ou liquide cephalo-rachidien Leishmanies res- 
ponsables du kala-azar : surtout dans les cellules macrophages de la 
moelle osseuse. 

Prelevements sur une lesion cutanee 

Necessaire pour affirmer un diagnostic de leishmaniose cutanee : sue 
dermique par scarification a la peripherie*de la lesion, frottis colore au 
Giemsa et mise en culture. 

IMMUNOLOGIE PARASITAIRE 

Precedant, completant ou meme remplagant les recherches directes de para- 
sites, les tests immunologiques se%t indispensables dans le diagnostic parasito- 
logique, au stade d’invasion fdiftqmatose hepatique, bilharzioses), dans les 
localisations viscerales (aftiihiase Hepatique), lors d’impasse parasitaire (kyste 
hydatique, toxoplasmose, syndrome de larva migrans viscerale) ou pour suivre 
1’evolution des anticoips allies traitement. Chaque technique comportant ses 
lacunes, il importe de conjuguer differentes methodes en tenant compte, pour leur 
choix, de leurs specificite, sensibilite et rapidite d’execution, et d’exiger du biolo- 
giste une conclusion eclairant les resultats. 

/. METHODES 

1. Immunite humorale 

a) Anticorps precipitants. Les techniques de mise en evidence 
(double diffusion en gelose, analyse immunoelectrophoretique, electro- 
synerese) sont qualitatives, specifiques, mais plus ou moins sensibles. 

b) Les tests immunoenzymatiques (ELISA), l’immunofluorescence 
indirecte, l’agglutination de particules de latex, l’hemagglutination sont 
quantitatifs, sensibles, rapidement realisables, mais plus ou moins spe- 
cifiques suivant le cas. 

c) Les techniques d’immunoempreinte (Western Blot) detectent 
apres separation de l’antigene sur nitrocellulose, selon le poids mole- 
culaire de ses constituants, et contact avec le serum du malade des 
bandes de precipitation specifiques d’un parasite et parfois indicateur 
de son evolutivite. Ces tests sont sensibles et tres specifiques. Ils sont 
utilises en complement ou en confirmation des autres techniques dans 
certains cas pour la toxoplasmose, les leishmanioses, les echinococ- 
coses, la cysticercose, la toxocarose, etc. 
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2. Immunite cellulaire 

L’exploration de l’immunite cellulaire in vitro reste toujours experi- 
mentale. 

3. Antigenes circulants 

La production d’anticorps polyclonaux, puis monoclonaux speci- 
fiques a permis de developper des techniques utiles au diagnostic 
lorsque les parasites ou champignons sont trop rares et l’hote inca- 
pable de produire des anticorps decelables. Des methodes d’agglutina- 
tion de particules de latex sensibilisees ou ELISA sont utilisees dans les 
mycoses. Des tests rapides d’immunochromatographie sur bandelette 
de nitrocellulose sont proposes dans le paludisme, avec une excellente 
specificite et une sensibilite acceptable pour la detection de l’antigene 
HRP2 de P. falciparum , mais moins d’efficacite pour les antigenes des 
autres especes. 

4. Prelevement 

Dix a 15 ml de sang sur tube sec sterile, sans aucun anticoagulant, 
ou, pour l’envoi postal, 5 a 10 ml de serum, en ampoule scellee ou en 
tube visse, accompagnes de renseignements cliniques et anamnes- 
tiques concernant le patient. 


II. RESULTATS 


X 


t ou test ( 


Toxoplasmose 

1. Le test de Sabin et Feldman (Dye-test ou test de lyse) et Limmuno- 
fluorescence indirecte sont d’egale valeur. 

2. La recherche d’IgM et IgA specifiques par immunofluorescence 
(test de Remington), ou par le^'tests ISAGA ou ELISA, est necessaire 
pour affirmer le caractere recent de l’infection. 

3. La technique d’ agglutination a haute sensibilite est une technique 
de valeur pour la recherche des IgG. Les resultats, pour etre compa- 
rables, doivent etre exprimes en unites internationales par ml. Un titre 
eleve d’emblee (> 400 Ul/ml) ou une variation nette sur deux examens 
a 3 semaines d’intervalle est en faveur d’une evolutivite. 


Amibiase 

1. L’association de deux ou trois techniques parmi lesquelles il faut 
retenir 1’immunofluorescence, l’hemagglutinalion, le test au latex, 1’elec- 
trosynerese ou l’immunoelectrophorese est justifiee. Les trois pre- 
mieres methodes, rapidement realisables, sont particulierement 
adaptees aux cas urgents. 

2. La serologie est en general negative ou peu elevee lors d’une ami- 
biase intestinale. 

3. Une serologie amibienne positive signe une atteinte profonde, sur- 
tout hepatique. 

Paludisme 

1. On utilise une technique d’immunofluorescence indirecte, d’ELISA 
et parfois une electrosynerese sur des antigenes plasmodiaux homolo- 
gues ou heterologues. 

2. La serologie peut eventuellement completer la recherche directe 
de l’hematozoaire sur frottis et goutte epaisse lors d’acces a faible 
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parasitemie et/ou decapites par un traitement precoce. Elle peut ega- 
lement servir a depister les donneurs dangereux dans les centres de 
transfusion. 

Leishmanioses 

L’immunofluorescence indirecte est un complement precieux dans 
certains cas de leishmanioses viscerales si la recherche directe du 
parasite dans les cellules macrophages (moelle osseuse, ganglions) est 
laborieuse. Elle est en revanche le plus souvent negative dans les leish- 
manioses cutanees. 

T rypanosomiases 

A cote de la recherche directe du trypanosome, souvent ardue, dans 
le sang ou le liquide cephalo-rachidien et des recherches immuno- 
logiques non specifiques (IgM), l’immunofluorescence indirecte speci- 
fique contribue, devant un titre eleve, a affirmer le diagnostic. 

Bilharzioses intestinales et urinaires 

A la periode initiale de l’affection ou au stade chronique, lorsque les 
examens de selles et d’urines repetes sont negatifs, l’etude immuno- 
logique est utile. On pratique, isolees ou groupees, les reactions d’immu- 
nofluorescence indirecte, d’hemagglutination, d’immunoelectrophorese. 
II s’agit d’une serologie de groupe ne permettant pas de preciser le type 
de bilharziose en cause. Les resultats doivent etre interpretes en fonction 
des antecedents et de la symptomatologie. 

Distomatose hepatique 

Precieuse a la phase d’invd’^Vde la maladie lorsque la recherche 
des ceufs dans les seller estjlegcitive, et que le traitement est efficace, 
la serologie distomienne fait appel a l’hemagglutination, l’electrosyne- 
rese et a l’analyse immimoelectrophoretique (arc 2 specifique). 

Filarioses 

Lorsque les microfilaires ou les formes adultes n’ont pu etre mis en evi- 
dence, la serologie par immunofluorescence et une immunoelectropho- 
rese, permettent dans un bon nombre de cas de contribuer au diagnostic. 

Trichinose 

La recherche d’anticorps specifiques par immunofluorescence est 
souvent preferee aux investigations directes qui impliquent une biopsie 
musculaire. 

Larva migrans viscerale 

La mise en evidence directe du parasite responsable etant impos- 
sible, aleatoire ou traumatisante (biopsie hepatique), la serologie est 
precieuse. Les techniques (immunofluorescence, electrosynerese, 
immunoelectrophorese) et les antigenes ( Ascaris suiim, Toxocara canis) 
utilises n’explorent en fait qu’incompletement ces impasses parasi- 
taires. 

Hydatidoses 

Le diagnostic specifique pre-operatoire repose sur la seule serologie. 
L’immunoelectrophorese (ou l’electrosynerese) revele dans 90 % des 
cas de localisation hepatique des anticorps (arc 5 specifique). Une 
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deuxieme technique, quantitative (hemagglutination, immunofluores- 
cence, ELISA), doit etre couplee a la premiere pour apprecier revolu- 
tion apres intervention. 

Autres parasitoses 

Les investigations immunologiques sont actuellement inoperantes 
parce que l’examen direct est toujours plus rentable, ou parce que la 
valeur des resultats immunologiques est encore aleatoire dans les affec- 
tions suivantes : 

a) l’ascaridiase, en dehors peut-etre de la periode d’invasion ; 

b) l’oxyurose, l’anguillulose, l’ankylostomiase et les teniases ne sont 
pas decelables par les methodes de diagnostic immunologique. II en est 
de meme pour la pneumocystose, la cryptosporidiose et la giardiose. 


GENODI AGNOSTIC PARASITAIRE 


Des techniques d’amplification genique (PCR, RT-PCR) ont ete developpees 
pour le diagnostic de la toxoplasmose congenitale (diagnostic antenatal) et disse- 
minee chez l’immunodeprime. Elies sont d’une aide precieuse dans le premier cas, 
moins interessantes au cours du SIDA. 


D’autres applications de la biologie moleculaire aux parasitoses ou mycoses 
sont utilisees dans des laboratoires specialises, dans lies indications precises dans 
le paludisme, l’amibiase, la maladie de Chagas, les rnicrosporidioses, les pneumo- 
cystoses, les leishmanioses, les candidoses ou l’ctaergillose (diagnostic et geno- 

& 


typage des souches). 


DIAGNOSTIC IMMUNOLOGIQUE DES MYCOSES 

Le diagnostic des mycoses ne pdut etre base sur la clinique et doit imperative- 
ment comporter un prelevement portent sur des lesions suspectes superficielles 
(cutanees, muqueuses, phaneres/l' ou profondes par biopsies, etudes du liquide 
cephalo-rachidien ou du produit de lavage bronchiolo-alveolaire. 


1. Un examen direct microscopique s’il met en evidence des levures ou fila- 
ments permet d’instaurer rapidement un traitement antifongique. Le resultat d’un 
ensemencement sur milieu de Sabouraud precisera le genre de l’agent fongique 
responsable et peut guider une adaptation du traitement. 


2. Le diagnostic d’espece est realise par des tests classiques pour les levures 
(test de filamentation, chromogenes, agglutination avec monoclonaux specifiques, 
galerie API 32), par l’examen morphologique pour les filamenteux. 

3. En cas de septicemie, des hemocultures doivent etre realisees sur milieu 
Mycosis specifique adapte a des automates speciaux pour la mycologie. 


4. Actuellement, le diagnostic direct s’est enrichi de methodes plus perfor- 
mantes pour un diagnostic d’espece rapide en 1 a 2 heures des elements fongiques 
recueillis sur Sabouraud : PCR, proteomique. 

5. Lorsque l’examen direct n’est pas possible ou inoperant, le diagnostic myco- 
logique peut etre indirect par des techniques immunologiques. 

a) Les diagnostics d’aspergillose, de candidose et l’histoplasmose peuvent 
beneficier des techniques immunologiques par des tests de precipitation (double 
diffusion, immunoelectrophorese ou electrosynerese) mettant en evidence des 
arcs que l’on peut parfois caracteriser par des activites enzymatiques specifiques. 
D’autres methodes peuvent etre egalement utilisees (agglutination, hemagglutina- 
tion, immunofluorescence). 

b) La recherche d’antigenes circulants (test au latex, ELISA) est une aide pre- 
cieuse pour le diagnostic et la surveillance en cas de cryptococcose et d’asper- 
gillose invasive alors qu’elle est encore a l’etude pour les candidoses. 


Explorations cardiocirculatoires 

par Ph. Beaufils 


ELECTROCARDIOGRAM ME 

/. PRINCIPE 

La contraction myocardique est precedee par des phenomenes electriques : les 
mouvements ioniques transmembranaires de sodium, de potassium et de calcium 
modifient la valeur du potentiel de membrane et creent un potentiel d’action. II en 
resulte une difference de potentiel, ou dipole, entre les cellules qui sont activees 
et celles qui ne le sont pas. II existe un dipole Correspondant a la depolarisation 
cellulaire et un autre correspondant a sa repolarisation. La somme des dipoles 
crees par l’activation simultanee de plusieurs cellules myocardiques genere un 
vecteur caracterise par son point de depart ap Centre du cceur, sa direction dans 
l’espace et son amplitude. La succession^cfes vecteurs correspondant a la depola- 
risation, puis a la repolarisation des ceilul^/myocardiques des differentes parties 
du cceur determine des courbes ou bbiicles vectorielles. La projection de ces 
boucles vectorielles sur differents axes predefinis dans le plan frontal et hori- 
zontal, ou derivations, est^enregistree par un galvanometre et constitue l’electro- 
cardiogramme. / Si 

La morphologie d’un cbmplexe electrocardiographique est representee par la 
figure 1. Ces complexes sont imregistres sur un papier millimetrique dont le derou- 
lement a 25 mm/seconde est regie de telle sorte que 1 carreau (1 millimetre) cor- 
respond a 0,04 s. L’amplitude est reglee de telle fa^on que 1 mV donne une 
deflexion de 1 cm. 

Derivations standard et unipolaires 

Les derivations standards explorent le plan frontal, les derivations 
precordiales le plan horizontal. 

1 . Derivations bipolaires des membres (Dj, D2, D3). Le coeur etant au 
centre du triangle constitue par les deux bras et la jambe gauche (dit 
triangle d’Einthoven), ces derivations enregistrent les projections des 
vecteurs resultant de l’activite electrique du coeur sur les 3 cotes du 
triangle : Dj (entre bras droit et bras gauche) est oriente a 0° ; D2 (entre 
bras droit et jambe gauche) est oriente a + 60° ; D3 (entre bras gauche 
et jambe gauche) est oriente a + 120°. 

2. Derivations unipolaires des membres (VR, VL, VF). Elies enregis- 
trent les projections des vecteurs resultant de l’activite electrique du 
coeur sur trois axes passant par la borne centrale du galvanometre et 
diriges vers les trois membres explores : VR (ou aVR), unipolaire du 
bras droit, est oriente a - 150° ; VL (ou aVL) unipolaire du bras gauche 
est oriente a - 30° ; VF (ou aVF) unipolaire de la jambe gauche est 
oriente a + 90°. 
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Figure 1. — Complexes P, QRS, et T de I’electrocardiogramme normal. 


p 

PR 

Q.R.S. 

Q 

R 

S 

ST-T 


Nomenclature 

Onde auriculaire 

Temps de conduction auriculo-ventriculaire # 

Onde ventriculaire rapide ou de depolarisatioi^.. 

Premiere onde negative non precedee d une ondeposi- 

tlve Ov 

Premiere onde positive 

Premiere onde negative suivant une onde 

positive 

Onde ventriculaire lente ou cH^pblarisation 


Duree 

0,08 a 0,11 seconde 
0,12 a 0,18 seconde 
0,06 a 0,10 seconde 





Figure 2. — Aspect schematique des six derivations precordiales 
unipolaires ( coeur normal en position normale). 


Derivations precordiales 

1. Elies enregistrent les projections des vecteurs resultant de l’activite 
electrique du cceur dans un plan horizontal, au moyen d’une electrode 
placee sur le thorax, l’electrode indifferente court-circuitant les trois 
electrodes peripheriques (figure 2) : Vj est placee dans le 4 e espace 
intercostal droit, pres du sternum ; \A> est placee symetriquement dans 
le 4 e espace gauche ; V4 est placee a la pointe, dans le 5 e espace gauche ; 
V3 entre V2 et V4 ; V5 et Vg sur une horizontale tracee a partir de V4, V5 
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sur la ligne axillaire anterieure, Vg sur la ligne axillaire moyenne, et au- 
dela sur la meme ligne V 7 Vg V9. 

2 . II n’y a pas de correspondance anatomoelectrique stride. Toute- 
fois, Vj et V2 sont placees en regard du ventricule droit et du septum ; 
V3 en regard de la region antero-septale ; V4 en regard de la pointe du 
coeur ; V5 et Vg en regard de la paroi laterale du ventricule gauche. 

3 . Modifications transitionnelles de Vj a Vg : 

a) l’onde R augmente progressivement de Vj a V5 Vg ; 

b) l’onde T, negative en V 1? est positive de V2 a Vg chez l’adulte normal. 
Chez l’enfant, l’onde T peut etre negative de Vj a V4, voire jusqu’en Vg. 

II. AXE ELECTRIQUE DU CCEUR 

L’axe habituellement calcule est l’axe de QRS dans le plan frontal (figure 3). Le 
calcul de 1’axe de T et de P repond aux memes principes. On peut retrouver le 
vecteur resultant de l’activite electrique du coeur a partir des valeurs de QRS dans 
les derivations standard, bi- ou unipolaires. 



Pour chaque derivation (Dj, D 2 ...), la projection vectorielle de l’activite elec- 
trique du coeur s’obtient en additionnant le nombre de millimetres de l’onde R 
(positive) et des ondes Q et S (negatives). Dans l’exemple de la figure 3, la somme 
des deflexions positives et negatives de QRS est de + 3 mm en Dj, + 4 mm en D 2 , 
+ 3 mm en VF, + 1 mm en D 3 . En elevant les perpendiculaires a partir de l’extre- 
mite de ces vecteurs, on obtient un point d’intersection qui determine avec la 
borne centrale une direction dont l’inclinaison sur l’horizontale est l’axe de QRS. 
Plus simplement, l’axe de QRS est parallele a la derivation sur laquelle son ampli- 
tude (positivite moins negativite) est la plus grande ; il est perpendiculaire a la 
derivation sur laquelle son amplitude est nulle ou proche de zero. 
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Interpretation 

1. Normalement, l’axe electrique du coeur est compris entre 0 et + 90° 
(projections vectorielles positives en Dj D 2 et VF). 

2. Les deviations gauches (axe compris entre 0° et - 90°) et droites 
(axe compris entre + 90° et + 180°) peuvent traduire : 

a) des modifications de la position du coeur (plus ou moins hori- 
zontal ou vertical selon le morphotype) ; 

b) des modifications d’epaisseur ou de volume du muscle cardiaque, 
en particulier par hypertrophie ou dilatation des ventricules ; 

c) des troubles de conduction, en particulier des hemiblocs de la 
branche gauche du faisceau de His (deviation gauche, entre - 30 et - 90°, 
en cas de bloc antero-superieur gauche, deviation droite, au dela de 
+ 120°, en cas de bloc postero-inferieur gauche). 

3. L’axe de T, normalement concordant avec celui de QRS, est compris 
entre + 10° et + 70°: l’onde T est positive en Dj D 2 et VF et de V 2 a V 6 . 


III. INTERVALLE QT 

II est compris entre le debut de l’onde Q et la fin de l’onde T. II est fonction du 
rythme cardiaque : 310 ms a 100 battements/min, 400^fns a 60 battements/min. 


gement de QT ou QU (grande 


Interpretation 

1. L’hypokaliemie se traduit par un allong 
onde U prolongeant l’onde T). 

2. L’hyperkaliemie se traduit par d^oMes T amples et pointues. 

3. La digitalisation se traduit par un sous-decalage de ST curviligne 
et concave en haut avec raccourcissement de QT : cette cupule est un 
signe d’impregnation et non d’intoxication. 

4. La quinidine, l’amiodarone, le sotalol allongent l’espace QT. 

5. L’allongement de QT au-dessus de la normale expose aux torsades 
de pointes. 


ELECTROCARDIOGRAMME D’EFFORT 

Recueil, au cours d’un effort quantifie selon un protocole standardise des signes 
fonctionnels, de la pression arterielle et l’electrocardiogramme. Les valeurs pre- 
dictives de la maladie coronaire, positive et negative, dependent de l’age, du sexe 
et des facteurs de risque chez le sujet teste. 

Indications 

Maladie coronaire, a titre diagnostique et surtout pronostique, pour 
suivre 1’evolution de la maladie et pour evaluer les therapeutiques 
medicales ou chirurgicales. Sa pratique se developpe dans l’hyper- 
tension arterielle et l’exploration des arythmies. 

Contre-indications 

Elies doivent etre scrupuleusement respectees : insuffisance coro- 
naire instable, retrecissement aortique serre et cardiomyopathie hyper- 
trophique obstructive, insuffisance cardiaque decompensee, troubles 
du rythme ventriculaire non controles, tension arterielle systolique 
superieure a 200 mmHg. 
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Technique 

L’epreuve d’effort doit etre realisee dans des conditions de securite 
optimale : personnel et cardiologue presents, defibrillateur et materiel 
de reanimation prets a l’emploi. La bicyclette ergometrique est plus 
souvent employee en France que le tapis roulant. La puissance deve- 
loppee est augmentee progressivement a partir de 30 a 50 W, par 
paliers de 10 a 30 W prolonges pendant 1 a 3 minutes. La surveillance 
est permanente au cours de l’epreuve et pendant 10 minutes a son 
decours : les symptomes sont recueillis, l’electrocardiogramme enre- 
gistre en permanence, la tension arterielle mesuree a chaque palier. Les 
criteres d’arret sont l’obtention d’un effort maximal (FMT = 220 batte- 
ments/min - l’age), l’epuisement ou des signes de mauvaise tolerance 
(une dyspnee majeure, la baisse de la tension arterielle, l’apparition de 
troubles du rythme ventriculaire), ou l’apparition d’un sous-decalage 
de ST de plus de 3 mm ou d’un sus-decalage de ST de plus de 2 mm. 

Interpretation 

1. Les criteres diagnostiques d’une insuffisance coronaire sont : 

a) l’apparition d’un sous-decalage de ST, horizontal ou descendant, 
d’au moins 1 mm de ST pendant plus de 0,08 seconde apres le point J ; 

b) l’apparition d’un sus-decalage de ST cje plus d’l mm. 

Un sous-decalage precoce de ST pouf^utyfaible niveau de charge 
(< 60 W) et sa prolongation pendant la recuperation, la baisse de la ten- 
sion arterielle et l’apparition d’une dyspnee majeure ou d’une arythmie 
ventriculaire font suspecter une insuffisance coronaire severe. Le sous- 
decalage de ST est habituellement Visible en V5 (ou CM5) ; il est sans 
valeur localisatrice. k 

2. La survenue d’une*dduleur angineuse sans modification electrique 
n’est pas un critere de positlvite. En cas d’absence de modification elec- 
trique, l’epreuve ne peutjltre declaree negative que si la frequence car- 
diaque a atteint la FMT. 

3. L’epreuve d’effort a une sensibilite de 70 % et une specificite de 
80 % qui peuvent etre augmentees en couplant 1’epreuve d’effort a une 
scintigraphie myocardique au thallium 201. 

ENREGISTREMENT ELECTROCARDIOGRAPHIQUE 
DE LONGUE DUREE 

Syn : Holter. Enregistrement electrocardiographique continu, sur au moins deux 
derivations, dans les conditions de la vie courante, sur une duree de 24 a 
48 heures. Certains enregistreurs peuvent etre declenches par le patient en cas de 
symptome et permettent d’identifier des evenements rythmiques de survenue 
espacee. 

Interet 

1. Etablit une relation entre les anomalies electrocardiographiques et 
les symptomes ressentis par le patient. 

2. Facilite le diagnostic des troubles du rythme et de la conduction 
en precisant leur mode de declenchement ainsi que leur reponse aux 
traitements. 

3. Evalue le risque de mort subite rythmique notamment dans la 
maladie coronaire et l’insuffisance cardiaque severe. 
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Technique 

1. A partir d’electrodes thoraciques, le signal electrocardiographique 
est recueilli sur un enregistreur numerique et lu sur un analyseur a 
grande vitesse. Les evenements rythmiques detectes grace a un logiciel 
identifiant les troubles du rythme et de la conduction doivent etre 
valides par une analyse visuelle effectuee par un cardiologue entrame. 

2. Les variations instantanees de la frequence cardiaque, de l’ampli- 
tude et de la morphologie de l’onde T, de la duree de l’intervalle QT 
sont des indices de la severite de l’insuffisance cardiaque et du risque 
rythmique dont la valeur pronostique est en cours devaluation. 

EXPLORATION ELECTROPHYSIOLOGIQUE 

Enregistrement endocavitaire de l’activite electrique du coeur. L’exploration 
peut etre completee par une stimulation programmee, selon un protocole standar- 
dise, et par des tests pharmacologiques. Malgre la rarete de ses complications, 
c’est un examen invasif qui justifie l’obligation legale d’une information du patient 
et 1’ apposition de sa signature sur un formulaire de consentement eclaire. 

Technique et indications 

Cet examen est reserve a des services specialises en rythmologie. 
L’enregistrement est fait par une sonde intracardiaque introduite par 
voie percutanee et, parfois, trans-septale ou par l’intermediaire du 
sinus coronaire. 

1. Detection d’un bloc auriculo-ventriculaire paroxystique, de son 
siege, evaluation du risque evolutif : mesiire du temps de conduction 
atrio-hissien (AH = 80 a 140 ms) et infra-hissien (HV = 35 a 55 ms), de 
leur allongement a l’occasion d’un test a l’ajmaline en l’absence de 
contre-indications, de la periode r£fractaire des voies de conduction 
normales au cours d’une stimulation auriculaire rapide et l’enregistre- 
ment de l’activite hisienne. 

2. Tachycardies : l’enregistrement endocavitaire avec une ou plusieurs 
electrodes multipolaires permet l’identification et la cartographie de la 
tachycardie. La stimulation permet de declencher la tachycardie et de pre- 
ciser son mecanisme, foyer ou reentree, par l’analyse de son mode de 
declenchement et d’arret. 

3. Exploration d’un syndrome de Wolff-Parkinson-White : la mesure 
de la periode refractaire de la voie anterograde du faisceau de Kent 
permet d’evaluer le risque de mort subite. 

4. Declenchement d’une fibrillation ventriculaire par stimulation ven- 
triculaire programmee pour evaluer le risque de mort subite dans les 
canalopathies hereditaires asymptomatiques ou traitees medicalement, 
et pour regler les defibrillateurs automatiques lors de leur implantation. 

5. Exploration electrophysiologique : les renseignements qu’elle 
apporte sont aujourd’hui essentiels pour la decision et la realisation de 
l’ablation par radiofrequence d’un nombre croissant de tachycardies. 

ECHOCARDIOGRAPHIE DOPPLER 

Technique ultrasonore utilisant une sonde a la fois emettrice et receptrice. 
L’image echographique est due a la reflexion d’un faisceau d’ultrasons de fre- 
quences tres elevees (2 a 7 MHz) sur les interfaces entre des milieux d’impe- 
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dance acoustique differente (muscle/sang). Ses nombreuses modalites 
techniques et Interpretation de ses resultats en fonction des donnees cliniques 
en font l’examen anatomique et fonctionnel indispensable dans la prise en charge 
de toute cardiopathie. 

/. ECHOCARDIOCRAPHIE DOPPLER TRANSTHORACIQUE 
STANDARD 

Syn : ETT. C’est l’examen de base. II est realise chez un patient en decubitus 
lateral gauche, par voie parasternale gauche, apicale et sous costale. L’examen, 
couple a l’electrocardiogramme, associe plusieurs modalites techniques realisees 
successivement par une sonde multimodale. 

1. L’echographie bidimensionnelle en temps reel visualise les structures car- 
diaques (parois des ventricules et des oreillettes, valves, aorte, pericarde) et leurs 
mouvements au cours du cycle cardiaque. La multiplication des voies d’examen 
et l’amelioration technique par l’imagerie dite d’harmonique apportent une bonne 
vision de l’ensemble des structures. 

2. L’echographie en mode temps mouvement (TM) est obtenue par voie paras- 
ternale gauche avec un ciblage etroit du faisceau d’ultrasons. Elle permet une 
mesure precise des dimensions du ventricule gauche en systole et en diastole, de 
l’aorte ascendante et de l’oreillette. 

3. Le mode Doppler renseigne sur la vitesse du flux sanguin au sein des cavites 
et ses modifications lors du cycle cardiaque. La difference de frequence entre les 
ultrasons emis et reflechis par les hematies eg mouvement renseigne sur leur 
vitesse de deplacement. Au niveau d’un orifice vjfculaire, celle-ci depend des dif- 
ferences de pression de part et d’autre de l’oriffEe ainsi que de sa surface ; il est 
ainsi possible de quantifier une stenose orificielle, dh volume regurgite et le niveau 
de pression d’un des deux cotes. II s’agit d’une veritable etude hemodynamique 
non invasive. Le Doppler pulse permet de eibler la mesure a une zone bien deter- 
minee comme l’appareil mitral ; la mesure des hautes vitesses, en cas de stenose 
ou fuite valvulaire, requiert le Doppleikcohtinu. Le Doppler couleur, superpose a 
l’imagerie bidimensionnelle, cod^Jles vitesses en couleur pour visualiser les flux 
sanguins, leur importance^ leur sens de deplacement. Le mode Doppler tissulaire 
permet de mesurer les vitesses de deplacement des parois. 

4. Les ameliorations techniques recentes sont : 

a) 1 ' echocardiographie de contraste : le faisceau ultrasonore provoque une 
« explosion » intracavitaire de microbulles injectees en IV, permettant de renforcer 
la qualite de l’image bidimensionnelle ; 

b) 1’ echographie tridimensionnelle : la sonde permet une acquisition de l’image 
dans les trois plans et un logiciel reconstruit l’image en trois dimensions. La sim- 
plification de la technique permet une meilleure appreciation de la complexity ana- 
tomique de certaines anomalies. 

5. Les limites sont essentiellement le manque d’echogenicite (patient emphyse- 
mateux et/ou obese), la tachycardie rendant de nombreuses mesures peu fiables. 

Indications 

1. Insuffisance cardiaque : confirme le diagnostic et permet le suivi, 
en precisant la fraction d’ejection ventriculaire gauche, le niveau des 
pressions de remplissage et la pression arterielle pulmonaire. 

2. Infarctus myocardique : precise son siege et son retentissement 
sur la fonction ventriculaire gauche ; decele d’eventuelles complica- 
tions. 

3. Cardiomyopathies : precise le type (dilatee, hypertrophique, obs- 
tructive, restrictive) et le degre de severite. 

4. Arythmies : quel que soit son type. 

5. Cardiopathies congenitales (voir p. 489). 

6. Valvulopathies : quantifie l’importance des fuites et des stenoses, 
en precise le mecanisme et le retentissement. 
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7. Maladies du pericarde : confirme et quantifie aisement la presence 
d’un epanchement, suggere l’existence d’une constriction. 

8. Coeur pulmonaire et hypertension arterielle pulmonaire : mesure la 
pression arterielle pulmonaire systolique et diastolique, la dilatation et 
la dysfonction ventriculaire droite. 

9. Exploration des 3 a 4 premiers centimetres de l’aorte ascendante. 

II. ECHOCARDIOGRAPHIE TRANSCESOPHAGIENNE 

Syn : ETO. La sonde est introduite dans l’cesophage apres une preparation soi- 
gneuse : patient a jeun, informe et consentant, anesthesie locale a la xylocai'ne vis- 
queuse et parfois anxiolyse medicamenteuse orale, voire intraveineuse, par 
benzodiazepines. L’emetteur/capteur place a i’extremite de la sonde est actionne 
par un petit moteur interne permettant de l’orienter dans les differents plans de 
i’espace. La situation cesophagienne permet d’obtenir des images tres precises de 
l’oreillette gauche, du septum interatrial, de la valve mitrale et de l’aorte thora- 
cique. 


Indications 

1. Recherche de thrombus dans l’oreillette gauche, avant reduction 
d’une arythmie complete avec fibrillation auriculaire insuffisamment 
anticoagulee. 



rombus auriculaire, 
en ovale permeable et 


2. Accident vasculaire cerebral : recherc 
d’un anevrisme du septum interatrial, d’um 
d’une atherothrombose de l’aorte thorai 

3. Communication interatriale, avant sareparation. 

4. Fuite mitrale. 

III. ECHOCARDIOGRAPHIE DE STRESS 

E value la fonction ventriculaire ^uche, segmentaire ou globale, et certaines val- 
vulopathies au cours d’un stress physique ou pharmacologique. 


Techniques 

Comme pour un test d’effort, cet examen se deroule chez des 
patients informes et consentants, dans une salle dediee, avec materiel 
de reanimation et la presence continue d’une infirmiere. L’electrocar- 
diogramme et la pression arterielle sont monitores et des enregistre- 
ments sont realises a chaque palier. 

1. Echocardiographie sous dobutamine : la perfusion intraveineuse 
de dobutamine stimule la contractilite ventriculaire gauche et la fre- 
quence cardiaque. Injectee a faible dose, la dobutamine peut ameliorer 
la contractilite des zones viables (siderees ou hibernantes) ; a fortes 
doses, elle peut la deteriorer dans les zones ischemiques. L’echocardio- 
graphie bidimensionnelle quantifie ces anomalies. 

2. Echocardiographie d’effort : elle est realisee soit en temps reel au 
cours d’un effort gradue sur une table avec pedalier, soit immediate- 
ment au decours d’un test d’effort conventionnel. Elle permet egale- 
ment d’identifier une viabilite et/ou une ischemie selon le niveau 
d’effort. Elle permet d’evaluer la severite du retentissement ventricu- 
laire gauche d’une valvulopathie mitrale. 
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Indications 

1. Maladie coronaire : depistage ou evaluation afin de preciser des 
indications equivoques de coronarographie ; recherche d’une viabilite 
residuelle dans une zone infarcie. 

2. Valvulopathie mitrale : preciser la severite. 

3. Dyspnee d’effort : rechercher de l’origine cardiaque ou respira- 
toire. 

Contre-indications 

Defaut d’echogenicite, angor instable, cardiopathies avec tachy- 
cardie ventriculaire recente non controlee, stenose aortique serree, 
traitement betabloquant. 

MESURE DE LA CONSOMMATION D’OXYGENE 
A L’EFFORT 

Methode permettant d’apprecier la performance globale du patient a l’effort. 
Elle evalue la severite et le pronostic de l’insuffisance cardiaque, ainsi que sa 
reponse aux traitements. 

Technique 

La consommation d’oxygene est mesuree par le recueil de l’air expire 
au niveau de la bouche au moyen d’un masque relie a l’appareil de 
mesure. En France, l’effort est realise sur bicyclette. L’augmentation de 
charge est tres progressive, jusqu’a la realisation d’un effort maximal. 

On enregistre la consommation maximale d’oxygene (VO 2 max) ou 
celle obtenue lorsque le patient s’ arrete pour dyspnee ou fatigue (pic 
de VO 2 ) ainsi que le seuil anaerobie qui est le point ou 1’acide lactique 
plasmatique augmente de fa^on non lineaire. 

Interpretation 

1. Les valeurs normales de VO 2 max sont de 20 a 40 ml/kg/min, en 
fonction de l’age, du sexe, de l’obesite et de 1’entraTnement du sujet. 

2. Une valeur de la VO 2 inferieure a 14 ml/min/kg est un indicateur de 
pronostic severe a 1 an et constitue un critere reconnu pour la decision 
de transplantation cardiaque. 

MESURE AMBULATOIRE DE LA PRESSION 
ARTERIELLE 

Syn : MAPA ; holter tensionnel. Enregistrement de la pression arterielle et de la 
frequence cardiaque, par methode non invasive, sur une periode de 24 heures. 

Technique 

Le gonflement du brassard est programme toutes les 10 a 30 minutes. 
Les donnees enregistrees sont traitees par des algorithmes propres a 
chaque constructeur et validees par rapport a la mesure simultanee 
selon la methode auscultatoire. 

Interpretation 

Les valeurs mesurees par la MAPA sont inferieures de 5 mmHg a 
celles obtenues par la methode auscultatoire. Le rapport indique les 
valeurs systoliques, diastoliques et moyennes de chaque mesure, les 
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valeurs moyennees diurnes, nocturnes et sur 24 heures, les valeurs 
exterieures aux limites superieures et inferieures de normalite ainsi que 
leur nombre. 

La MAPA permet d’eliminer le phenomene de la blouse blanche et de 
mesurer la pression arterielle dans les conditions usuelles de la vie 
courante. Elle renseigne sur ses variations nycthemerales, notamment 
entre le jour et la nuit, ainsi qu’a l’occasion de certaines activites 
comme l’effort. Elle guide le traitement anti-hypertenseur et permet de 
mesurer son efficacite de maniere objective. Le niveau de la pression 
ambulatoire est correle avec l’importance de l’hypertrophie ventricu- 
laire gauche. 


CATHETERISME CARDIAQUE 

Permet la mesure des pressions et des gaz du sang par prelevement d’echan- 
tillons sanguins, l’injection d’un produit de contraste pour opacifier les cavites car- 
diaques, l’aorte et le lit arteriel pulmonaire (ventriculographie, aortographie et 
arteriographie pulmonaire), l’injection d’un bolus de colorant ou de liquide refri- 
gere pour la mesure du debit cardiaque. Explore les cavites droites et le lit arteriel 
pulmonaire par voie veineuse, le ventricule gauche et l’aorte thoracique par voie 
aortique retrograde, l’oreillette gauche et le ventricule gauche par voie trans- 
septale. II est aujourd’hui supplante par l’echographie Doppler cardiaque. 

Le catheterisme au lit du malade, par sonde a ballphnet de Swan-Ganz, reste 
tres utilise en reanimation. 




Resultats 

1. Valeur normale de l’index cardiaque ; ^5 a 3,5 l/min/m z 

2. Valeurs normales des pressions intracardiaques : voir tableau 228. 


Tableau 228. — Valeurs norma oressions intracardiaques (mmHg). 



SYSTOLIQUE 

DIASTOLIQUE 

MOYENNE 

Oreillette droite 



0-8 

Ventricule droit 

15-30 

0-8 


Artere pulmonaire 

15-30 

3-12 

9-16 

Capillaire pulmonaire et oreillette gauche 



1-10 

Ventricule gauche 

100-140 

3-12 


Aorte 

100-140 

60-90 

70-105 


CORONAROGRAPHIE 

Opacification selective des gros troncs coronaires : objectif diagnostique et 
devaluation d’une part, interventionnel d’autre part. Si la coronarographie dia- 
gnostique peut etre ambulatoire, elle necessite le plus souvent une hospitalisation 
de plus de 24 heures, voire plus prolongee en cas d’angioplastie-stenting au cours 
de la meme procedure ou en deux temps. 

Le systeme d’acquisition, de traitement et de stockage des images est nume- 
rique et son reglage pour optimiser la qualite de l’image est totalement automa- 
tique. Des algorithmes sont proposes pour quantifier automatiquement le 
diametre et la surface de la lumiere arterielle ainsi que le degre des stenoses ; on 
leur prefere encore une evaluation semi-quantitative visuelle. L’irradiation du 
patient doit etre limitee par le bon reglage du generateur et de la chaTne d’acqui- 
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sition des images, ainsi que par la limitation des temps de scopie, des incidences 
et de la duree des sequences de graphie ; elle depend en grande partie de la mor- 
phologic et du poids du patient. 

Technique 

L’injection du produit de contraste est effectuee a partir d’un 
catheter introduit, sous anesthesie locale, par voie arterielle femorale, 
ou plus souvent radiale. La meme technique est utilisee pour opacifier 
les pontages veineux et arteriels. L’examen est parfois complete par 
une ventriculographie. Le volume de produit iode opaque aux rayons X 
necessaire pour une coronarographie standard est de 80 ± 20 ml. 


Indications 

Aujourd’hui tres larges : 

1. Evaluation preoperatoire des valvulopathies. 

2. Enquete etiologique des cardiomyopathies et de certaines aryth- 
mies ventriculaires graves. 

3. Evaluation du siege, de la severite et de l’extension des lesions 
d’athero-thrombose dans la maladie coronaire chronique et dans les 
syndromes coronaires aigus ou elle est systematique : la demonstration 
d’une ischemie myocardique permet de choisir la meilleure technique 
de revascularisation, par angioplastie-stentmg ou par pontage. 

4. Infarctus du myocarde : indications/^le^oronarographie systema- 
tique et urgente, en vue d’une angioplastie-stenting de la lesion athero- 
thrombotique dans les cas suivantsp^^V^ 

a) patients vus avant la 6 e heuae ; 

b) douleur persistante au-dela de la 6 e heure ou apres thrombolyse ; 

c) suspicion d’infarctus avec jtioc de branche gauche ; 

d) infarctus complique d’etat de choc cardiogenique. 

Incidents 

1. Malgre l’amelioration des materiels (sondes et installation radio- 
logique) et l’experience croissante des coronarographistes, la corona- 
rographie reste un examen invasif, responsable d’une morbi-mortalite 
relative aux complications parmi lesquelles : 

a) la nephrotoxicite possible liee au produit de contraste : large 
hydratation des diabetiques et contre-indication en cas myelome a 
charnes legeres ; 

b) les complications locales au point de ponction ; 

c) les embolies cruoriques ou de cholesterol ; 

d) l’allergie a l’iode (preparation insuffisante). 

2. Ces complications justifient l’obligation legale d’une information 
du patient et de l’apposition de sa signature sur un formulaire de 
consentement eclaire ; elles expliquent l’interet qui se manifeste legiti- 
mement pour le coro-scanner. 


SCANNER MULTI-COUPE CARDIAQUE 

Syn : coro-scanner. Procede non invasif devaluation des coronaires. 

Technique 

Le coro-scanner exige une acquisition multicoupe, d’au moins 
64 coupes, realisee en apnee et synchronisee a l’electrocardiogramme. 
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L’examen exige l’injection d’une quantite importante de produit iode 
(environ 100 ml, soit pres de 2 fois la quantite necessaire pour une 
coronarographie diagnostique) et realise une irradiation nettement 
superieure a celle d’une coronarographie diagnostique. Les images sont 
immediatement reconstruites en trois dimensions, affichees sur ecran, 
disponibles pour post-traitement et transmissibles electroniquement. 

Indications 

En cours de validation. Excellente valeur predictive negative pour eli- 
miner une maladie coronaire. En urgence, le scanner multicoupe d’un 
patient en etat de choc permet d’explorer au cours du meme examen 
les circulations pulmonaire et coronaire ainsi que l’aorte thoraco-abdo- 
minale. 

IMAGERIE PAR RESONANCE MAGNETIQUE 
DU CCEUR 

Technique d’imagerie anatomique et fonctionnelle du cceur n’utilisant ni radia- 
tion, ni traceur ionisant. Son developpement en cardiologie est ralenti par une dis- 
ponibilite limitee d’un nombre trop restreint d’appareils. 

Technique 

L’acquisition est realisee au cours de breves sequences d’apnee, 
avec synchronisation a Telectrocardiogramm^Dfes images sont imme- 
diatement reconstruites en trois dimensions, affichees sur ecran, dispo- 
nibles pour post-traitement et transmissfmes electroniquement. Le 
cine-IRM permet la determination des Volumes, de la masse myocar- 
dique et de la fonction ventriculair%§ystolique. L’injection de produit 
de contraste (gadolinium) permet (¥etudier la perfusion tissulaire lors 
du premier passage dynamique ■♦d’etat basal et apres un stress phar- 
macologique. La technique de rehaussement tardif permet l’etude de la 
viabilite myocardique. 

Indications 

Technique de reference pour l’exploration du retentissement myo- 
cardique de la maladie coronaire : preuve de l’ischemie, de la necrose 
et de la viabilite myocardique avec leurs retentissements fonctionnels. 

ECHOGRAPHIE DOPPLER DES VAISSEAUX 
PERIPHERIQUES 

Combine l’etude echotomographique morphologique (frequence d’emission de 
la sonde de 3 a 5 MHz pour les vaisseaux profonds et 7,5 MHz pour les vaisseaux 
superficiels), le Doppler couleur qui etablit la cartographie des flux ainsi que les 
zones d’interet et le Doppler pulse qui analyse les vitesses circulatoires et donne 
ainsi des informations hemodynamiques (Voir aussi Echocardiographie Doppler, 
ci-dessus). 

Indications 

Examen routinier de tout patient suspect ou atteint d’une maladie 
vasculaire, arterielle ou veineuse. Son champ d’application est tres 
etendu : 

a) exploration des carotides, de l’aorte, des arteres digestives et 
renales, des arteres des membres inferieurs (caracterisation de la 
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plaque atheromateuse et notamment son caractere ulcere, modification 
du calibre arteriel par une stenose ou une dilatation anevrysmale, pre- 
sence d’un thrombus ou de calcifications) ; 

b) detection des thromboses profondes des veines peripheriques et 
de l’insuffisance veineuse chronique ; 

c) detection des anevrismes et des faux anevrismes arteriels ainsi 
que des fistules arterio-veineuses ; 

d) surveillance des angioplasties et de la chirurgie arterielle, notam- 
ment de pontage. 


AORTO-ARTERIOGRAPHIE 

Injection, directe ou par cathetherisme, d’un produit de contraste iode pour 
opacifier l’aorte, ses collaterals abdominales et/ou les arteres peripheriques. 


Indications 

L’aorto-angiographie permet, en complement de l’examen clinique et de 
l’echographie Doppler, d’evaluer la maladie athero-thrombotique et son 
extension. A titre diagnostique ou devaluation, on doit lui preferer l’angio- 
scanner et l’angio-IRM. Mais elle conserve S£ place pour prendre une deci- 
sion de revascularisation, notamment chirurgicale ; elle constitue le pre- 
mier temps de toute procedure d’angioplastiq avec ou sans stenting. 


>plastie a^ 


Incidents 

1. Malgre l’amelioration des mat£HeJfii> (sondes et installation radiolo- 
gique) et l’experience des radidlogues, l’aorto-arteriographie reste un 
examen invasif, responsable^d’une morbi-mortalite liee a l’etat general 
du patient et exposan£4, des complications parmi lesquelles : 

a) la nephrotoxicite possible liee au produit de contraste : large 
hydratation des diabetitpies et contre-indication en cas myelome a 
chaTnes legeres ; 

b) les complications locales au point de ponction ; 

c) les embolies cruoriques ou de cholesterol ; 

d) l’allergie a l’iode (preparation insuffisante) ; 

e) la surcharge volumique et le risque d’extravasation du produit de 
contraste. 

2. Ces complications justifient l’obligation legale d’une information 
du patient et de l’apposition de sa signature sur un formulaire de 
consentement eclaire ; elles expliquent l’interet qui se manifeste legiti- 
mement pour l’angio-scanner et l’angio-IRM. 


PHLEBO-CAVOGRAPHIE 

La phlebographie des membres inferieurs est realisee par ponction uni- ou bila- 
terale d’une veine du pied et la cavographie par ponction veineuse femorale uni 
ou bilaterale. Ses indications, limitees par ses complications locales, se sont rare- 
fiees au profit de l’echographie Doppler et de l’angioscanner. 


EXPLORATIONS CARDIAQUES ISOTOPIQUES 

Elles comportent trois types d’investigations. 
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I. TOMOSCINTIGRAPHIE D’EFFORT 

Le thallium 201, analogue du potassium, est un marqueur du myocarde sain. Sa 
fixation myocardique, visualisee en coupes et en trois dimensions, est fonction de 
la perfusion regionale et de la viabilite cellulaire : un territoire mal perfuse ou non 
viable ne fixe pas le traceur et une echelle de couleur en evalue la severite depuis 
l’hypofixation jusqu’a l’absence de fixation. L’examen est realise apres arret des 
derives de la cafeine et de la theophylline. L’interpretation d’une hypofixation dans 
le territoire inferieur doit etre particulierement prudente. L’examen peut etre sen- 
sibilise par une injection de dipyridamole. 


Indications 

1. Examen au repos : diagnostic d’antecedent d’infarctus du myo- 
carde lorsque les criteres habituels ne sont pas reunis (bloc de branche 
gauche). Permet surtout d’evaluer la viabilite du myocarde infarci ou 
hibernant, dans le territoire d’une coronaire occluse, en vue d’une deci- 
sion de revascularisation. 


2. Examen a l’effort : compare a l’examen au repos lors de la redistri- 
bution a 4 heures, il permet le diagnostic de l’ischemie. II ameliore la 
sensibilite (80 %) et la specificite (90 %) de l’epreuve d’effort, avec 
1’avantage de preciser le siege et 1’etendue de l’ischemie. 

3. A titre diagnostique, chez l’homme ayant^plusieurs facteurs de 
risque avec des douleurs atypiques (bonne valeur predictive positive) 
et chez la femme ayant des douleurs tres suspectes malgre l’absence 
de facteurs de risque (bonne valeur predictive negative). 

4. Son interet majeur est le suivi des coronariens revascularises par 
angioplastie-stenting ou par pontage. 


II. ANGIOSCINTIGRAPHIE CAVITAIRE 


Effectuee apres marquage 


i des liefn, 


laties au technetium 99m. 


Indications 

1. Calcul de la fraction d’ejection ventriculaire gauche chez les 
patients ne pouvant pas etre explores par echocardiographie du fait de 
l’absence de fenetre acoustique. 

2. Etude de la cinetique parietale du ventricule droit pour depister 
des zones en retard de phase avec le reste du myocarde : argument 
majeur du diagnostic de dysplasie arythmogene du ventricule droit, sa 
valeur localisatrice est utile dans la perspective de 1’ablation d’une 
tachycardie ventriculaire. 


III. TOMOGRAPHIE PAR EMISSION DE POSITONS 

Syn : TEP. Quantifie, en ml/min/g de tissu, le flux sanguin regional myocardique 
et la reserve myocardique. Elle permet aussi, a l’aide du 18FDG, d’etudier la 
consommation de glucose, en particulier dans un territoire hypoperfuse, et done 
de pouvoir predire le benefice eventuel d’un geste de revascularisation chez un 
patient avec dysfonction ventriculaire. 


Indications 

Limitees au domaine de la recherche en raison d’un pare de cameras 
a positons tres restreint. 
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CAPILLAROSCOPIE 

Visualisation directe, apres grossissement et par transillumination, de la micro- 
circulation capillaire au lit de l’ongle. 

Indications 

Diagnostic etiologique et surveillance du traitement des acrosyn- 
dromes. 

BIOMARQUEURS CARDIAQUES 

Ce sont des molecules constitutives du myocarde ou des enzymes produites 
par le myocarde dont l’augmentation de la concentration plasmatique s’observe 
dans differentes situations pathologiques. Trois biomarqueurs cardiaques sont uti- 
lises en routine. 

I. CREATINE KINASE 

Syn : CK et MB-CK. Parmi les iso-enzymes de la creatine kinase (CPK-BB dans le 
cerveau, CPK-MB dans le cceur et CPK-MM dans les muscles), la forme MB est spe- 
cifiquement myocardique. 

Resultats et interpretation 

1. La concentration plasmatique normale de la CK est inferieure a 
170 UI/1 (variable avec la technique de do^ge). La MB-CK etant speci- 
fique du myocarde, la normalite de son taii^^lasmatique permet d’eli- 
miner une origine myocardique d’une augmentation de la CK. 

2. Son augmentation, au-dessus de 2 fois la limite superieure de la 
normale, est consideree comm^^tpnoin d’une necrose myocardique 
cellulaire. Dans l’infarctus du myocarde, l’aire sous la courbe des 
valeurs de CK, mesurees toutes les 6 heures, est correlee avec la taille 
de la necrose ; un pic precoce, avant la 24 e heure, est le temoin d’une 
reperfusion coronaire spontanee ou therapeutique. 

3. Une augmentation significative du taux plasmatique de la CK 
s’observe dans de nombreuses situations pathologiques, cardiaques 
(infarctus myocardique aigu, myocardite aigue, myopericardite aigue, 
trouble du rythme cardiaque mal tolere, chirurgie cardiaque...) et 
non cardiaques (rhabdomyolyse, etats de choc, electrisation...). 

II. TROPONINE CARDIAQUE (I ET T) 

Les troponines sont des proteines intervenant dans l’association actine-myo- 
sine-calcium des fibres musculaires. Les sous-unites I (inhibition des liaisons 
actine-myosine) et T (inhibition de la liaison avec la tropomyosine) sont plus spe- 
cifiques du tissu myocardique. 

Resultats et interpretation 

1. La concentration plasmatique normale de la troponine I est habi- 
tuellement inferieure a 0,01 pg/1. Ce taux doit etre interprets en fonction 
de la creatininemie. 

2. Dans un contexte de douleurs thoraciques compatibles avec un 
angor, son augmentation, a partir de la 6 e heure du debut de la douleur, 
au-dessus de 0,01 pg/1 est evocatrice d’une origine ischemique des dou- 
leurs, avec la valeur pronostique attachee a un syndrome coronaire 
aigu. Son elimination renale lente permet un diagnostic retrospectif, 
jusqu’a 10 jours, de l’infarctus du myocarde. 
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3. Une augmentation significative du taux plasmatique de la tropo- 
nine s’observe dans de nombreuses situations pathologiques, car- 
diaques (syndromes coronaires aigus severes, myocardite aigue, 
myopericardite aigue, trouble du rythme rapide, chirurgie cardiaque...) 
et non cardiaques (insuffisance renale, etats de choc, accident vascu- 
laire cerebral notamment hemorragique...). 

III. PEPTIDE NATRIURETIQUE DE TYPE B 

Syn : BNP et NT-proBNP. Hormone rapidement secretee par le myocarde du 
ventricule gauche en cas de surcharge volumique et immediatement excretee. La 
forme native (pre-proBNP, 134 acides amines) produit le proBNP (108 acides 
amines), et ce dernier est clive en deux fragments : N-Terminal (NT-proBNP) 
(76 acides amines, demi-vie de 60-120 minutes) et BNP (32 acides amines, demi-vie 
de 20 minutes). Effet vasodilatateur, natriuretique, inhibition du systeme renine et 
generation d’eau libre. 

Resultats et interpretation 

1. Diagnostic, notamment en urgence, de l’insuffisance cardiaque. 
Valeur predictive negative excellente : en cas de dyspnee aigue, un taux 
plasmatique de BNP inferieur a 100 pg/ml et de NTproBNP inferieur a 
300 pg/ml permet d’eliminer une origine cardiaque. Un taux modere- 
ment eleve doit etre interprete avec prudence et etre correle avec 
1’ existence ou non d’une dilatation et d’une elevation de la pression de 
remplissage ventriculaire gauche a rechocardid|raphie. 

2. Chez l’insuffisant cardiaque, la mesure oil taux de BNP ou de 
NTproBNP est utilisee pour apprecier l’efficacite du traitement, notam- 
ment depletif, et pour surveiller 1’evolution. 


Explorations pneumologiques 

par I. Caubarrere 


RADIOGRAPH IE THORACIQUE 

De face et de profil, elle reste l’examen de base en pneumologie. 

I. ANALYSE DU CLICHE THORACIQUE 

Elle doit etre methodique. 

1. Examen du cadre thoracique : paroi osseuse (cotes, rachis, clavi- 
cules), parties molles (pectoraux, seins), region pleurale, diaphragme 
et region sous-diaphragmatique. 

2. Examen de l’espace thoracique : 

a) les clartes tracheales et bronchiques (deviation, stenose), les 
bronches realisant une clarte tubulaire entre deux liseres opaques ; 

b) la superposition des differents elements vasculaires pediculaires 
forme les hiles radiologiques, le droit etant habituellement plus bas que 
le gauche. On y distingue l’artere pulmonaire et ses branches, les veines 
pulmonaires droites et gauches ; /te^v^ine azygos est frequemment 
visible au-dessus du pedicule droit ; 

c) Les lymphatiques et le§^j|anglions ne sont pas visibles a l’etat 
normal. 

3. La topographie d^s lobes et segments pulmonaires est analysee 
sur le cliche de face et de profil permettant ainsi de localiser une ano- 
malie suivant la systematisation indiquee sur les figures 1 et 2 et le 
tableau 229. 

Aspect normal 

Ce qui est clair correspond aux espaces aeriens (principalement 
alveolaires), ce qui est opaque traduit les elements denses (vaisseaux, 
paroi bronchique, tissu interstitiel perilobulaire). A partir de 2 cm de la 
carene jusqu’a la plevre parietale, il n’existe plus d’opacites en rapport 
avec les bronches. Toute opacite sera done alveolaire ou bronchiolaire. 
Aspects pathologiques 

1. Sur le cliche de face, les opacites se projettent selon la figure 1 : 

a) une opacite retractee et systematisee (un segment, un lobe) 
indique un trouble de ventilation (atelectasie par obstruction bron- 
chique, tumorale par exemple) ; 

b) les caracteristiques des opacites de type alveolaire et de type 
interstitiel sont presentees dans le tableau 230 ; 

c) les clartes sont localisees (bulles ou kystes) ou diffuses (emphy- 
seme diffus ou hypovascularisation). 

2. Les images pleurales se presentent sous differents aspects : 

a) epanchement liquidien ou gazeux (des cliches en incidence spe- 
ciale, notamment en decubitus lateral, sont importants pour visualiser 
ces epanchements liquidiens) ; 
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b) de nodules tumoraux ; 

c) d’epaississements de la plevre, de comblement des culs-de-sac ou 
de plaques pleurales calcifiees. 





Figure 2. — Schema du cliche pulmonaire de profil. 
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Tableau 229. — Segmentation pulmonaire ( egalement utilisee par les endoscopistes ). 



POUMON DROIT 

POUMON GAUCHE 

Lobe superieur 

1 Apical 

1+3 Apico-posterieur 


2 Anterieur 

3 Posterieur 

2 Anterieur 

Lobe moyen 

4 Postero-externe 

4 Lingulaire superieur 


5 Antero-interne 

5 Lingulaire interieur 

Lobe inferieur 

6 Apical ou segment de Fowler 

6 Apical ou segment de Fowler 


7 Paracardiaque 

7 Paracardiaque 


8 Anterieur 

8 Anterieur 


9 Externe 

9 Externe 


10 Posterieur 

10 Posterieur 


Tableau 230. — Caracteres des opacites alveolaires et interstitielles. 



OPACITIES DE TYPE 

ALVEOLAIRE 

OPACITIES DE TYPE 

INTERSTITIEL 

Siege 

Acinus 

Intei^titium peribronchio-vasculaire 
et peri^^naire 

Distribution 

Non segmentaire 

Non segmentaire 

Dimension 

4 a 6 mm 

\sj7mm 

Aspect 

radiologique 

Opacite homogepe 1 \ 

Opacite inhomogene 

Denomination 

radiologique 

« RoseW^i) 

« En verre depoli » (augmentation 
de densite de l’interstitium sans nodule) 


Ombre acinaire 

Nodulaire (< 10 mm : prete a confusion 
avec les opacites alveolaires) 


Lesion acino-nodulaire 

Reticulaire (reseau d’opacites lineaires 
entourant des petites clartes 
de 5 a 6 mm de diametre) 


Nodulaire 

Reticulonodulaire 

Causes possibles 

CEdeme intra-alveolaire 
Hemosiderose 

Carcinome alveolaire 
Proteinose alveolaire 

CEdeme peri-alveolaire 

Lymphangite ceircinomateuse 
Pneumoconiose 

Fibrose pulmonaire diffuse 


TOMODENSITOMETRIE THORACIQUE 

Principe et technique 

Voir Tomodensitometrie, p. 1755. 

Indications 

1. L’examen tomodensitometrique du thorax donne d’excellentes 
images des organes intra-thoraciques sur coupes horizontales jointives, 
permet une analyse topographique precise du mediastin (extension des 
cancers du poumon, analyse d’une tumeur du mediastin), de la plevre 
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(plaques pleurales, stades evolutifs du mesotheliome, extension a la 
plevre d’un cancer du poumon), de la paroi (envahissement parietal au 
cours de P evolution d’un cancer bronchique ou pleural). 

2. L’imagerie sur coupes discontinues de 1 a 2 mm (tomodensitome- 
trie haute resolution) permet une analyse fine des structures parenchy- 
mateuses, aussi bien pour les maladies interstitielles devolution 
fibrosante que pour l’emphyseme pulmonaire. En cas d’embolie pulmo- 
naire, les caillots intra-luminaux sont visibles jusqu’aux arteres sous- 
segmentaires. 

3. La tomodensitometrie permet egalement de guider la cytoponction 
d’une masse tumorale. 


IMAGERIE THORACIQUE PAR RESONANCE 
MAGNETIQUE NUCLEAIRE 

Cette technique apporte des informations differentes de celles de la tomoden- 
sitometrie (voir IRM, p. 1759). 


Indications 

Les structures riches en oxygene (air alveolaire) ne generant pas de 
signal IRM, l’utilisation de cette methode d’imagerie est tres limitee 


pour l’exploration du poumon. En revancj 
1’etude du mediastin, notamment pour 
autres structures tissulaires. 




elle est interessante pour 
nguer les vaisseaux des 


EXPLORATIONS PULI&ON AIRES ISOTOPIQUES 

1. Ventilation et perfusion. La ventilation est etudiee en faisant inhaler un gaz 
radio-actif, le ^Xe ou le ^Kr. Laqjerfusion est exploree a l’aide d’une injection 
intraveineuse de micro-agregats d’albumine marques par le ^Tc. On peut ainsi 
obtenir le rapport ventilation-perfusion, particulierement utile pour le diagnostic 
de l’embolie pulmonaire. 

2. Scintigraphie au 77 Ga . Elle est utilisee pour explorer l’intensite de la reponse 
inflammatoire au niveau du parenchyme pulmonaire. Peu specifique, ses indica- 
tions sont limitees. 


3. Immunoscintigraphie. Elle a pour but de deceler des localisations tumorales 
par fixation d’anticorps marques radio-activement, diriges contre des marqueurs 
tumoraux de la neoplasie consideree. Pour le moment, son utilisation est assez 
limitee en pneumologie. 

4. Clairance d’un aerosol marque inhale. Elle vise a apprecier la fonction muco- 
ciliaire ; cette technique est assez peu reproductible. 


ANGIOGRAPHIES PULMON AIRES 

1. Angiographie arterielle pulmonaire : injection de produit opaque soit par une 
veine peripherique, soit de maniere selective dans l’artere pulmonaire et ses 
branches. Elle permet d’objectiver des images de caillots, des anomalies vascu- 
laires, des compressions extrinseques par une tumeur. 

2. Arteriographie bronchique selective : son indication est rare, reservee au dia- 
gnostic et au traitement (Embolisation, voir p. 140) des hemoptysies graves 
compliquant des bronchectasies avec hypervascularisation systemique. 


EXPLORATIONS PNEUMOLOGIQUES 


1647 


EXPLORATION FONCTIONNELLE RESPIRATOIRE 

Elle evalue 1’ensemble des processus physiologiques de la ventilation et des 
echanges gazeux et comprend : 

a) 1’ etude du systeme ventilatoire, c’est-a-dire des volumes et debits gazeux 
pulmonaires ; 

b) 1’ etude de la mecanique respiratoire, c’est-a-dire du systeme qui assure le 
renouvellement de l’air au niveau de la zone des echanges gazeux. II comprend un 
soufflet (la cage thoracique mobilisee par les muscles respiratoires), des conduits 
bronchiques (plus ou moins obstructifs) et un tissu pulmonaire interstitiel doue 
de proprietes elastiques retractiles ; 

c) 1’ etude des echanges gazeux (oxygene et gaz carbonique). L’analyse des gaz 
du sang arteriel peut mettre en evidence deux anomalies principales : l’hypoxemie 
et l’hypercapnie ; 

d) 1’ etude du controle central de la ventilation, notamment pendant le sommeil. 

/. TESTS VENTILATOIRES 

Les tests ventilatoires peuvent etre realises au moyen d’un spirographe ou d’un 
plethysmographe. Ces tests permettent de mesurer rapidement volumes et debits 
gazeux pulmonaires. Ils font partie, au meme titre que l’imagerie, de l’examen pneu- 
mologique usuel, permettant, de depister et classer les differentes maladies pulmo- 
naires. Dans le domaine de la sante publique, ils permettent le depistage precoce du 
trouble ventilatoire obstructif localise aux bronchioles chez les fumeurs jeunes. 

• 



Figure 1. — Volumes pulmonaires. 

CT : capacite pulmonaire totale, VC : volume courant, Cl : capacite inspira- 

toire, CRF : capacite residuelle fonctionnelle, VRI/E : volume de reserve 
inspiratoire/expiratoire, CV : capacite vitale, VR : volume residue l. 

1. Volume courant (VC) : volume de gaz mobilise normalement par 
une inspiration suivie d’expiration au repos (300 a 600 ml). 

2. Volume de reserve inspiratoire (VRI) : quantite maximale d’air que 
le sujet peut inspirer au cours d’une inspiration forcee apres une inspi- 
ration normale. 

3. Volume de reserve expiratoire (VRE) : quantite maximale d’air que le 
sujet peut expirer par une expiration forcee apres une expiration normale. 
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4. Capacite vitale (CV) : correspond a la somme de VC, du VRI et du 
VRE. C’est le plus grand volume pulmonaire mobilisable par le sujet. 

5. Volume residuel (VR) : c’est le volume d’air restant dans le 
poumon a la fin d’une expiration profonde maximale. 

6. Capacite pulmonaire totale (CT) : c’est la somme des volumes, 
volume mobilisable (CV) et volume captif (VR). 

7. Capacite residuelle fonctionnelle (CRF = VR + VRE) : c’est le 
volume d’air restant dans les poumons a la fin d’une expiration calme. 
Ce volume correspond a l’equilibre entre, d’une part la pression de 
retraction elastique du parenchyme pulmonaire, et d’autre part la pres- 
sion exercee par la cage thoracique et qui tend a augmenter le volume 
de la cage thoracique. 

Debits expiratoires maximaux 


Leur analyse permet la mesure du trouble ventilatoire obstructif 
(TVO). 


1. Debits instantanes : volume expiratoire maximal seconde (VEMS) 
Un sujet normal expire 75 % de sa capacite vitale en 1 seconde. Le 
rapport VEMS/CV normal est egal a 75 % (voir figure 2). 



V.E.M.S. 


0% 


Figure 2. — Debits expiratoires maximaux. 

La courbe est celle d’une expiration forcee apres inspiration maximale. 

Elle illustre le calcul du VEMS et de la DME (voir texte ). 

2. Debits distaux 

Ils permettent de depister un TVO au niveau des petites voies 
aeriennes. L’epreuve consiste a analyser les debits au cours de la 
deuxieme partie de l’expiration forcee (figure 2). En effet, lors d’un 
effort respiratoire maximal, les debits gazeux sont en partie lies a la 
compression d’une partie de l’arbre bronchique, qui augmente avec 
1’effort expiratoire. Pour un volume pulmonaire donne, le debit 
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maximal est representatif de l’etat d’un segment bronchique non 
comprime, partant de l’alveole et s’etendant plus ou moins loin vers 
la trachee, fonction de la pression de retraction elastique a ce niveau 
de volume. A grand volume pulmonaire, le segment considere 
englobe presque tout l’arbre bronchique, alors que dans la deu- 
xieme partie de l’expiration, seules les petites voies aeriennes ne 
sont pas comprimees. 

Cette partie de l’expiration forcee peut etre exploree par deux mesures : 

a) le debit moyen de la mi-expiration, mesure sur la courbe du VEMS 
(figure 2) lorsqu’on passe de 75 % a 25 % de la capacite vitale Cet 
indice serait precocement perturbe en cas d’atteinte des petites voies 
aeriennes ; 


b) les debits instantanes. En cas d’anomalie des petites voies aeriennes 
chez les fumeurs, alors que le VEMS est encore normal, la courbe 
debit/volume (figure 3) revele une diminution des debits expiratoires a 
bas volume (a 50 et surtout a 25 % de la capacite vitale expiree), se tradui- 
sant par un ecrasement de la partie basse de la courbe. Cette epreuve 
fournit des indices d’atteinte precoce des petites voies aeriennes. Elle est 
particulierement adaptee au suivi des patients. 



Trouble ventilatoire obstructif 


Figure 3. — Debits instantanes (courbe debit/ volume ). 


Troubles ventilatoires 

1. Trouble ventilatoire obstructif 

Defini par une diminution du volume expiratoire maximum seconde 
(VEMS < 80 % par rapport a la valeur theorique) et du VEMS/CV a une 
valeur inferieure a 60 % (normalement 65 a 80 % selon l’age et le sexe) 
(voir figure 4). Principales causes : 
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a) les bronchiopneumopathies chroniques obstructives (BCPO) 
ou la diminution du VEMS est souvent isolee, sans augmentation de 
la capacite pulmonaire totale (CPT), mais avec augmentation du VR aux 
depens de la CV ; 

b) l’emphyseme ou la diminution du VEMS est associee a l’augmenta- 
tion du VR (mesure a l’aide de la technique de dilution a 1’helium ou par 
plethysmographie), de la CRF et de la CPT (distension emphysemateuse) ; 

c) l’asthme ou l’on retrouve les memes anomalies spirographiques 
mais transitoires, disparaissant hors des crises. La distension marquee 
par L augmentation du VR et de la CPT est frequente dans les asthmes 
a dyspnee continue. 

2. Trouble ventilatoire restrictif 

Defini par une diminution de la CPT (voir figure 4). Principales causes : 

a) maladies de la paroi thoracique : cyphoscoliose, atteinte paraly- 
tique neuromusculaire, obesite (CPT diminuee avec VR augmente) ; 

b) maladies pleurales : pleuresie et pneumothorax, pachypleurite, 
tumeur de la plevre ; 

c) resections parenchymateuses (lobectomie, pneumonectomie) ; 

d) maladies interstitielles : fibrose. II existe yne diminution parallele 
de la CV, du VR (diminution de la CPT) et^u VEMS. Le rapport 
VEMS/CV est normal ou augmente. 

3. Trouble ventilatoire mixte (TVM) 

La baisse de la capacite pulmonaire totale (TVR) et la baisse du 
VEMS/CV (TVO) se combinent (voiri^^4). 




V 


C.P.T. 


C.V. 


V.R. 


V.E.M.S 

70% 


C.V. 


V.R. 


V.E.M.S. 

70% 


C.V. 


V.R. 


V.E.M.S. 
< 70% 


C.V. 


V.R. 


V.E.M.S. 
< 70% 


C.V. 


V.R. 


1 


V.E.M.S. 
< 70% 


Normal 


T.V.R. 


B.P.C.0. 


Asthme T.V.M. 
Emphysema 


T.V.O. 


Figure 4. — Troubles ventilatoires restrictif (TVR ), 
obstructs (TVO) et mixte (TVM). 
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Tests d’obstruction bronchique 

Ils evaluent la reponse bronchique a une pharmacostimulation. 
1. Reversibilite de I’obstruction des voies aeriennes 


Ce test, de pratique courante, consiste a etudier les modifications du 
VEMS apres inhalation d’un beta-2-mimetique (salbutamol, terbuta- 
line) : une reversibilite de plus de 20 % de l’obstruction des voies 
aeriennes suggere le diagnostic d’asthme et indique l’opportunite d’un 
traitement bronchodilatateur ou d’une corticotherapie. 

2. Test de provocation bronchique 


II evalue l’hyperreactivite bronchique, critere diagnostique impor- 
tant mais non formel de la maladie asthmatique : on peut en deceler 
divers degres au cours des bronchopathies chroniques obstructives, 
des rhinites allergiques et meme chez des sujets normaux. 


a) Test de provocation bronchique non specif ique. Realise au moyen 

d’agents pharmacologiques bronchoconstricteurs cholinergiques 
(surtout metacholine) ou par l’histamine, ce test ne doit etre pratique 
que si le VEMS est superieur a 80 % de la valeur theorique. On evalue 
la dose du bronchoconstricteur administre par aerosol capable 
d’abaisser le VEMS de 20 %. On la compar&a la courbe dose/reponse 
obtenue chez des sujets temoins. L’interpretation des resultats doit 
tenir compte du contexte clinique. Ce test a une grande valeur pour 
depister les asthmes atypiques (toux incoercible) et les sujets predis- 
poses a la maladie. j 

b) Test de provocation par inhalation d’aerosols allergeniques : il 
doit etre realise en chambre ^jSnche ou en milieu specialise avec un 
equipement d’aerosolisation en controlant la dose inhalee. II a surtout 
un interet pour les asthmes professionnels. 


II. MECANIQUE RESPIRATOIRE 


Ensemble des systemes physiques assurant le renouvellement de l’air au niveau 
de la zone d’echange, c’est-a-dire, le soufflet (cage thoracique et muscles respira- 
toires) et les structures passives qui l’entrament (conduits bronchiques et tissu 
pulmonaire interstitiel). 


Compliance 

C’est la relation entre pression pleurale et pression alveolaire, en 
fonction du volume. Elle augmente si le poumon se laisse facilement dis- 
tendre comme dans l’emphyseme. Elle diminue quand le poumon est 
rigide comme dans la fibrose pulmonaire. 


Resistances des voies aeriennes 

L’ecoulement gazeux dans les voies aeriennes est inversement pro- 
portionnel aux resistances des voies aeriennes. La conductance est 
l’inverse de la resistance. 

Les resistances peuvent etre mesurees en plethysmographie au 
moyen d’un pneumotachographe ou par la methode des oscillations 
forcees a la bouche. Les resultats sont exprimes par rapport a la valeur 
predite chez les sujets normaux. 
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III. ECHANGES GAZEUX 


Ventilation alveolaire 

Le volume expire en une minute (VE) est forme de deux fractions, 
1’une venant des alveoles (VA) et l’autre de l’espace mort anatomique 
constitue par les conduits bronchiques non alveolises (VM) : 

VE = VA + VM. 

1. II existe une relation entre la Pa02 et la PaCC >2 dans Pair alveolaire, 
de telle sorte que, pour un quotient respiratoire de O.SO 1 : 

a) Pa0 2 = 100 mmHg (13,33 kPa), PaC02 = 40 mmHg (5,33 kPa) ; 

b) Pa0 2 + PaC0 2 = 140 mmHg (18,66 kPa). 

2. Les modifications de ventilation alveolaire changent les termes de 
cet equilibre : 

a) l’hyperventilation rapproche les pressions de celles de Pair inspire ; 

b) Phypoventilation de celles du sang veineux mele ; 

c) leur somme reste toujours identique si le trouble ventilatoire est 
pur (voir Hypoventilation alveolaire, p. 1654). 


*bit sa 


Rapport ventilation/perfusion 

Rapport de la ventilation alveolaire sur le <J6W^Banguin pulmonaire. 
Lorsque la ventilation alveolaire est homogene, dans une region pulmo- 
naire normalement perfusee, ce rapport est egal a 0,9 pour un quotient 
respiratoire de 0,8. Voir Effet shunt, rWMjr 

Diffusion 

Processus de transfert d£s g;az a Travers la membrane alveolocapil- 
laire, de Palveole vers les globules rouges (O 2 ) et vice versa (CO 2 ). 

1. La diffusion s’exprime eirtermes de capacite de diffusion DL (ou 
transfert). C’est le volume gazeux transfere de Palveole aux globules 
rouges par minute sous une difference de pression partielle de 0,33 kPa. 
On utilise le CO pour sa mesure (DLCO) exprimee en pourcentage des 
valeurs theoriques. 

2. Quatre facteurs peuvent expliquer une diminution de la DLCO : 


a) Pepaississement de la membrane alveolocapillaire (pneumonie 
interstitielle) ; 

b) la reduction de la surface d’echange, alveolaire et/ou capillaire 
(emphyseme destructif) ; 


c) la reduction du temps de transit du sang dans les poumons par 
Paugmentation du debit sanguin pulmonaire, specialement a Pexercice 
(pneumonectomie, emphyseme diffus) ; 


d) les proprietes de Phemoglobine, notamment vis-a-vis du CO. 


Les trois premieres anomalies, frequemment associees, retentissent 
essentiellement sur le transfert de PO 2 , beaucoup moins soluble et diffu- 
sible que le CO 2 , d’ou hypoxemie (sans hypoxie alveolaire) avec normo- 
ou plus souvent hypocapnie (par hyperventilation reactionnelle). 


1. Le quotient respiratoire depend de la nature des nutriments et traduit les proportions d’atomes de car- 
bone transformes en CO 2 : il est de 1 pour les glucides, 0,8 pour les proteines, 0,7 pour les lipides. 


EXPLORATIONS PNEUMOLOGIQUES 


1653 


Transport de I’oxygene dans le sang 

1. L’oxygene est sous forme dissoute (0,03 ml/100 ml de sang, 
environ 1 % de l’oxygene transports), et combinee a l’hemoglobine 
(20,8 ml/100 ml de sang). 

2. La saturation de 1’oxyhemoglobine (SaC^) traduit le rapport entre 
la concentration d’hemoglobine ayant fixe VO 2 sur la concentration 
d’hemoglobine totale du sang x 100. Elle reflete la quantite d’C^ trans- 
porte par l’hemoglobine. A l’etat normal, la Sa 02 est de 96 %. 

3. La relation entre SaC >2 et PaC >2 suit une courbe sigmoide : la SaC >2 
decroTt tres vite sur la partie gauche de la courbe pour des Pa 02 
inferieures a 50 mmHg. Au-dessus, elle change peu. L’hyperoxie 
(600 mmHg) augmente 1’02 dissous, mais pas la Sa02 (voir figure 5). 



Figure 5. — Courbe de dissociation de I’oxyhemoglobine. 


IV. GAZ DU SANG 

Mesure des pressions de l’oxygene et du gaz carbonique dissoutes dans le 
plasma, et du pourcentage de saturation de l’hemoglobine en oxygene. 

Technique 

On preleve le sang arteriel. Utiliser une seringue en verre et une 
aiguille a biseau court s’adaptant de fagon etanche. Desinfecter la zone 
a ponctionner : on ponctionne en regie generale l’artere radiale au 
niveau de la gouttiere radiale (la ou le pouls est facilement palpable). 
Reperer de l’index de la main gauche (egalement desinfectee) les batte- 
ments arteriels. Enfoncer perpendiculairement a la paroi arterielle 
une aiguille fine a biseau court, au contact de l’index repere. Enfoncer 
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progressivement jusqu’a ce qu’apparaisse le jet rouge et rythme du 
sang arteriel. Verrouiller l’orifice en evitant toute issue d’air dans la 
seringue, et l’acheminer rapidement au laboratoire. 

Les leucocytes sanguins consomment de l’oxygene in vitro. Propor- 
tionnellement faible a l’etat normal, surtout si le delai entre le preleve- 
ment et la mesure est court, cette consommation peut etre a l’origine 
d’une hypoxemie artefactuelle, en particulier en cas de forte hyperleu- 
cocytose (leucemies). On previent cette cause d’erreur en utilisant une 
seringue prealablement refrigeree (+4°), maintenue a cette temperature 
jusqu’au laboratoire (transport dans la glace). 


Valeurs normales 

1. Dans le sang arteriel, la Pa02 est de 12,80 kPa (96 mmHg) et la 
PaC02 de 5,33 kPa (40 mm Hg), la somme etant superieure a 17,99 kPa 
(135 mmHg). 

2. La Pa02 normale baisse avec Page : superieure a 85 mmHg a 
20 ans, elle est de 75 mmHg a 60 ans, puis de 67 mmHg a 70 ans. 

3. II n’existe que peu de variations de ces valeurs de Pa02 et de 
PaC 02 au cours d’un exercice modere. 

4. La saturation de l’hemoglobine par O 2 est nprmalement egale a 96 %. 


<V 


plusieurs mecanismes. 


ANOMALIES DES GAZ DU SAlSf^V 

Les anomalies des gaz du sang peuvent res^ 

I. HYPOVENTILATION ALVEOLAIRE GLOBALE 

Toute hypoventilation reduitei^pport d’C >2 et le rejet de CO 2 . II 
en resulte une diminution de pression alveolaire et arterielle d’C^ a 
peu pres egale a l’augmipmatio^de pression alveolaire et arterielle 
de CO 2 , de telle sorte que la somme des pressions dissoutes de ces 
deux gaz reste a peu pres constante et aux alentours de 140 mmHg 
(voir Gaz du sang). 

L’hypoventilation alveolaire globale entraine done une hypoxemie et 
une hypercapnie, avec acidose respiratoire compensee ou non (voir 
p. 888). La gravite de cet etat tient plus a l’hypercapnie qu’a l’hypoxemie. 

Causes habituelles : depression des centres respiratoires d’origine 
toxique, lesions neurologiques medullaires, paralysies phreniques ou 
diaphragmatiques, grandes obesites (syndrome de Pickwick). 


II. SHUNT DROIT-GAUCHE ANATOMIQUE 

L’hypoxemie et l’hypercapnie dependent du passage d’une partie du 
sang veineux pulmonaire directement vers la circulation arterielle pul- 
monaire, sans echange gazeux. Les causes en sont les cardiopathies 
congenitales et les fistules arterio-veineuses pulmonaires. 

L’hypoxemie induit une hyperventilation qui corrige l’hypercapnie. 
L’oxygenotherapie ne modifie pas les anomalies. 


III. EFFET SHUNT 

C’est la cause la plus frequente des anomalies des gaz du sang. II y a 
effet shunt lorsque certains territoires pulmonaires sont detruits 
(emphyseme), peu ou mal ventiles en raison d’une stenose bronchiolaire 
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(bronchite chronique), de 1’inondation des alveoles par un oedeme, un 
exsudat inflammatoire fibrino-leucocytaire (pneumopathies). 

1. Si 1 ’ effet shunt est localise , il n’y a pas d’hypercapnie car l’hyperven- 
tilation des territoires sains permet (’elimination de CO 2 , voire l’aug- 
mente (hypocapnie) : il y a alors alcalose respiratoire compensee ou non. 
Selon les cas, les anomalies gazometriques n’apparaissent initialement 
qu’au cours de l’exercice physique, puis peuvent devenir permanentes. 

2. Si V effet shunt est diffus , l’hypoxemie est associee a une hyper- 
capnie, mais la somme PaC >2 + PaC02 est inferieure a 140 mmHg, avec 
une acidose respiratoire compensee ou non. L’oxygenotherapie corrige 
l’hypoxie. 


ENDOSCOPIE BRONCHIQUE 

Les fibroscopes souples permettent d’explorer tres simplement les voies 
aeriennes jusqu’aux bronches sous-segmentaires. C’est un examen tres routinier 
quel que soit Page, y compris chez l’enfant et meme le nourrisson. Il est realise 
sous anesthesie locale, le plus souvent en ambulatoire. La bronchoscopie rigide 
est encore utilisee pour des gestes interventionnels. Les contre-indications sont 
rares (hypoxemie severe). 


et des stenoses extrinseques 


Endoscopie diagnostique 

1. Decele les lesions endobronchiques 
au cours d’un processus tumoral. 

2. Evalue l’etat inflammatoire et se-cr^dfre de la bronche. 

3. Precise l’origine d’un saignement en periode hemoptoi'que. 

4. Permet de prelever des secretions bronchiques pour examen bac- 
teriologique (catheter protege de Wimberley pour recherche de germes 
banals) et examen oytologique (recherche de cellules malignes, 
recherche de Pneumotystis^carin if ) , de realiser des brossages pour 
etude cytologique apres etalement au direct, de faire des biopsies d’une 
lesion endobronchique (tumeur), d’eperons de division des grosses 
bronches, ou d’une lesion transbronchique distale pour essayer 
d’obtenir du parenchyme alveolaire. 


Endoscopie interventionnelle 

La bronchoscopie interventionnelle, qu’elle utilise le fibroscope 
souple ou le tube rigide, permet des gestes therapeutiques de plus en 
plus diversifies : 

a) aspiration de secretions diffuses encombrant les bronches, aspi- 
ration de bouchons muqueux ou extraction de corps etrangers ; 

b) pose d’endoprotheses en cas de stenose ou de tumeur ; 

c) destruction de tumeur ou de granulome par faisceaux laser YAG 
ou sonde cryotherapique, etc. 


LAVAGE BRONCHIOLO-ALVEOLAIRE 

Technique 

Le lavage est realise a travers un fibroscope bloque dans une 
bronche de 6 e ou 7 e ordre (lobe moyen ou lingula) en instillant du 
serum physiologique sterile tiedi, par fractions de 50 ml, immediate- 
ment reaspirees. On recueille chez un sujet normal non obstructif 
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jusqu’a 70 % du volume liquidien introduit. Ceci permet une analyse 
cytologique, bacteriologique (voir Prelevements bronchiques et lavage 
bronchiolo-alveolaire, p. 1553), virologique (voir Infections virales res- 
piratoires, p. 1574), biochimique et eventuellement mineralogique (voir 
Biometrologie des particules minerales, p. 1657). 

Resultats 

La formule cytologique normale est indiquee dans le tableau 231. 
Tableau 231. — Cytologie normale du produit du lavage bronchiolo-alveolaire. 



SUJETS TfiMOINS 

FIBROSE 

INTERSTITIELLE 

DIFFUSE 

PNEUMOPATHIE 

d’hypersensibiute; 

SARCOi'DOSE 

NF 

F 

Nombre total 
de cellules 

18,9 M 

50 M 

60 M 

70 M 

53 M 

Macrophages 
alveolaires (%) 

88 

90 

62 

30 

55 

Lymphoc^es (%) 

10 

6 

10 

54 

40 

Neutrophiles (%) 

2 

4 

25 

X 2 

5 

Eosinophiles (%) 

0-1 

0-1 

3 



0-1 


NF : non-fumeurs. F : fumeurs. 




PONCTION PLEURALE 

Voir Ponction pleurale, p. 2ft2*et Liquides d’epanchements, p. 1549. 



BIOPSIE PLEURALE A L’ AIGUILLE 


Examen simple, effectue sous anesthesie locale, a l’aide d’aiguilles speciales 
permettant le recueil d’un petit fragment de plevre parietale. 

Indications 

1. Rendement excellent pour le diagnostic de tuberculose (80 %), 
moins bon rendement dans les pleuresies tumorales (60 % environ). 

2. Peut etre repetee, mais un resultat negatif apres deux essais, doit 
faire envisager une thoracoscopie. 

Contre-indication 

Pleuresie purulente. 


THORACOSCOPIE 

Examen endoscopique effectue sous anesthesie generale ou sous neurolepta- 
nalgesie en salle sterile et dans des conditions tres rigoureuses d’asepsie (risque 
de pleuresie purulente). Un pneumothorax permet d’affaisser (plus ou moins com- 
pletement) le poumon et de voir la plevre. 

Indications 

Examen tres utile pour le diagnostic de pleuresie chronique : il permet 
de voir l’ensemble de la cavite pleurale (plevres parietale, viscerale, 
diaphragmatique et mediastinale) quand le decollement a ete complet. On 
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decrit l’aspect macroscopique des lesions tumorales ou inflammatoires, 
on voit les plaques pleurales, on peut diriger les biopsies a la pince. 

Les indications de cet examen se multiplient : diagnostic etiologique 
des pleuresies chroniques (evolution superieure a un mois), symphyse 
pleurale au cours d’epanchement tumoral, pneumothorax recidivants 
(thoracoscopie interventionnelle). 


BIOPSIES PULMON AIRES 


Ponction (biopsie) transparietale a I’aiguille 

Guidee par tomodensitometrie, la cytoponction a l’aiguille est indi- 
quee pour le diagnostic des opacites denses, peripheriques d’allure 
tumorale apres reperage tomodensitometrique donnant tres souvent 
acces a un diagnostic cytologique precis. 


Biopsie distale transbronchique 

Elle permet d’obtenir au cours d’une fibroscopie du tissu alveolaire 
(10 a 50 alveoles peri-bronchiolaires) dont Interpretation histologique 
peut etre difficile du fait de la taille des fragments parenchymateux 
recueillis : la distinction est parfois malaisee entre une maladie inters- 
titielle inflammatoire ou dysimmunitair^|tV ne infiltration tumorale. 
Les biopsies transbronchiques permettent je diagnostic de rejet paren- 
chymateux au decours d’une transplantation pulmonaire. 

Biopsie pulmonaire chirurgicale 

Elle necessite une thoracotomie chirurgicale. Le chirurgien decrit 
l’aspect macroscopique, la consistance per-operatoire du poumon et 
fait plusieurs prelevements>C’est la methode de reference pour le dia- 
gnostic des pneumopathies interstitielles chroniques. 


MEDIASTINOSCOPIE 

Endoscopie effectuee en milieu chirurgical sous anesthesie generale. 

Indications 

Elle permet de voir, de palper avec l’endoscope et de biopsier des gan- 
glions mediastinaux ou une tumeur mediastinale. Elle est aisee a realiser 
quand il s’agit d’adenopathies mediastinales sus-bronchiques droites. Elle 
est moins adaptee quand la tomodensitometrie montre des ganglions sur- 
tout localises dans la region sous-carenaire ou sous-aortique gauche. 


BIOMETROLOGIE DES PARTICULES MINERALES 

Methode en plein developpement, permettant l’identification et la numeration 
des particules minerales au microscope optique et electronique a transmission ana- 
lytique dans divers prelevements biologiques (liquide de lavage bronchiolo-alveo- 
laire, aspiration bronchique, expectoration, tissu pulmonaire, plevre, ganglion...). 

Indications 

C’est une aide importante pour le diagnostic ou l’expertise, notamment 
pour les pneumoconioses : asbestose (corps asbestosiques), silicose, etc. 



Explorations hepatobiliaires 

par S. Erlinger 


TESTS HEPATIQUES 


Tableau 232. — Principaux tests hepatiques. 


FONCTION 

TEST 

NORMALE 

Tests de cholestase 

Bilirubine totale 

10-17 mol/1 


Bilirubine conjuguee 

< 3 mol/1 


Phosphatases alcalines 

* 


5’-Nucleotidase 

* 

Tests d’insuffisance 
hepatocellulaire 

Albuminemie 

35-45 g/1 


Taux de « prothrombine^> 

70-100 % 

Tests de « cytolyse » 

SGPT (transaminase glutamo-pyruvique) 
ou ALAT (alanA|e atomo-transferase) 

\\ 

5-40 UI 


SGOT (tran^arrtfilase glutamo-oxaloacetique) 
ou ASAT -l^partate amino-transferase) 

5-40 UI 

Immunite humorale 

Taux'iies gamma-globulines 

8-15 g/1 


* Se referer aux normes du laboratoire. 


BILIRUBIN EM IE 

La bilirubine libre (ou bilirubine non conjuguee, ou bilirubine indirecte) est 
le produit du catabolisme de l’hemoglobine. La bilirubine est captee par l’hepa- 
tocyte, conjuguee a l’acide glucuronique et transformee en diglucuronide de bili- 
rubine (ou bilirubine conjuguee, ou bilirubine directe) et eliminee dans la bile. 
La plupart des techniques de dosage actuellement employees utilisent la diazo- 
tation qui transforme la bilirubine en diazo-bilirubine, plus stable. Elies dosent 
la bilirubine totale et la bilirubine conjuguee : la bilirubine non conjuguee est 
obtenue par difference. 

Resultats 

Normalement, le serum contient moins de 17 pmol/1 de bilirubine, 
qui est principalement non conjuguee. 

1. La bilirubine non conjuguee est augmentee au cours des icteres 
hemolytiques (par exces de production) et de la maladie de Gilbert (par 
defaut de conjugaison). 

2. La bilirubine conjuguee est augmentee au cours : 

a) des icteres par lesions hepatocellulaires (hepatites virales, hepa- 
tites medicamenteuses, cirrhoses), et des icteres lies a une infection 
bacterienne ; 
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b) des icteres par obstruction de la voie biliaire principale (calcul, 
cancer, cholangite sclerosante) ; 

c) au cours de certains icteres hereditaires (Syndrome de Dubin- 
Johnson, syndrome de Rotor : voir Hyperbilirubinemies hereditaires, 
p. 650). 

TRANSAMINASES 

La transaminase glutamo-pyruvique du serum (SGPT, ou alanine amino-transfe- 
rase, ALAT) catalyse la reaction : 1-alanine + acide alpha-cetoglutarique <=> acide 
glutamique + acide pyruvique. La transaminase glutamo-oxaloacetique du serum 
(SGOT, ou aspartate amino-transferase, ASAT) catalyse la reaction : acide aspar- 
tique + acide alpha-cetoglutarique <=> acide glutamique + acide oxaloacetique. 

Les methodes utilisees determinent, par spectrophotometrie, les quantites 
d’acide pyruvique (pour la SGPT) et d’acide oxalo-acetique (SGOT) formees a 
partir des substrats respectifs en presence du serum a tester. 

Resultats 

1. Normales habituelles : SGOT = 10-40 UI ; SGPT = 10-40 UI. Un peu 
moins elevees chez la femme que chez l’homme. 

2. Les transaminases sont augmentees au cours des affections 
comportant une cytolyse (necrose hepatocellulaire). Elies sont tres 
augmentees au cours des hepatites aigues, virales, medicamenteuses 
ou toxiques (10 a plus de 100 fois les valeurs normales) et normales ou 
moderement augmentees au cours des obstructions de la voie biliaire 
principale. 

3. La transaminase SGOT est elevee au cours des necroses myocar- 
diques. Au cours de l’hepatite alcqdliQuie, la SGOT est plus elevee que la 
SGPT. II en est de meme au cours d^cirrhoses, alcooliques ou virales. 

4. L’une des transaminases, habituellement la SGOT, parfois la SGPT 
peut etre augmentee en cas de macro-transaminase (complexe de la 
proteine enzymatique avec un anticorps), sans aucune maladie du foie. 

PHOSPHATASES ALCALINES 

Les phosphatases alcalines hydrolysent les mono-esters de 1’acide phosphorique. 
Les methodes utilisees different par Tester utilise comme substrat dans la reaction. 

Resultats 

1. Normalement : 10-130 UI. 

2. Les phosphatases alcalines sont tres elevees (plus de 2 fois la nor- 
male) au cours des cholestases extrahepatiques (obstruction de la voie 
biliaire principale) ou intrahepatiques (cirrhose biliaire primitive, cho- 
langite sclerosante primitive, cholestases medicamenteuses). 

3. Elies sont habituellement tres elevees au cours des cancers secon- 
daires du foie. Elies peuvent aussi etre elevees au cours des cancers 
primitifs du foie, surtout en l’absence de cirrhose. 

4. Elies peuvent etre moderement elevees (1 a 2 fois la normale) au 
cours de la plupart des maladies du foie, et notamment des hepatites 
virales et des cirrhoses communes. Lorsqu’au cours d’une cirrhose on 
constate une hyperphosphatasemie tranche, on evoquera : 

a) une cirrhose biliaire primitive ; 

b) une cholangite sclerosante primitive ; 
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c) une obstruction biliaire associee ; 

d) un carcinome hepatocellulaire. 

5. Elies sont tres elevees au cours de certaines maladies osseuses 
(maladie de Paget, metastases osseuses) : dans ces cas, la gamma- 
glutamyl-transferase (ou, eventuellement, la 5’-nucleotidase) est nor- 
male. Les phosphatases alcalines sont egalement elevees avant la fin de 
la croissance (phosphatase alcaline osseuse) et a la fin de la grossesse 
(phosphatase alcaline placentaire). 

5’-NUCLEOTIDASE 

Enzyme dont l’elevation a la meme signification que celle des phosphatases alca- 
lines, mais plus specifique d’une atteinte hepatobiliaire. Son dosage tend a etre rem- 
place par celui de la gamma-glutamyl-transferase, qui est cependant moins specifique. 

Resultats 

1. Normalement : 1-10 UI. 

2. Le taux est normal au cours des maladies osseuses, avant la fin de 
la croissance et au cours de la grossesse. 

GAMMA-GLUTAMYL-TRANSFERASE 

Syn : gamma-glutamyl-transpeptidase, y-GT. Enzyme hepatique, renale et intes- 
tinale catalysant le transfert d’un groupe glutamyl d’un peptide a un autre. La reac- 
tion utilisee pour le dosage (glutamyl nitrdanilide + glycylglycine <=> nitroaniline 
+ glutamyl glycylglycine) mesure la colc^tion jaune de la nitroaniline. 

Resultats 

1. Normalement : 10-40 Ul^ftez l’homme, 10-35 UI chez la femme. 

2. La gamma-glutamyl-transferase est elevee au cours de la plupart 
des maladies du foie, notamment lorsqu’existe une cholestase. La pre- 
valence globale d’efevdtion paraTt plus elevee que celle de la plupart 
des autres enzymes (trahsaminases et phosphatases alcalines en parti- 
cular), ce qui en fait un bon test de detection d’une maladie du foie. La 
gamma-glutamyl-transferase est cependant habituellement normale au 
cours de la cholestase de la grossesse et au cours de la cholestase 
recurrente benigne. 

3. La gamma-glutamyl-transferase peut etre utilisee pour determiner 
l’origine hepatobiliaire d’une elevation des phosphatases alcalines. 

4. La gamma-glutamyl-transferase est utilisee comme test de detec- 
tion de Yalcoolisme chronique : 

a) l’activite serique de cette enzyme peut etre elevee chez l’alcoo- 
lique alors que les autres enzymes sont normales et que l’examen his- 
tologique du foie ne montre pas de lesion ; 

b) lorsqu’il existe des lesions hepatiques, l’activite serique est plus 
elevee si la consommation d’alcool persiste ; 

c) lors du sevrage, l’activite revient progressivement a la normale en 
1 a 3 mois. 

Attention ! L’augmentation de l’activite serique de la gamma-glutamyl- 
transferase au cours de l’alcoolisme est attribute a une induction enzy- 
matique microsomiale. Une telle elevation a egalement ete rapportee 
lors de l’administration d’autres inducteurs enzymatiques, comme les 
barbituriques, les benzodiazepines, les hypolipemiants, ou les hydan- 
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toines, et au cours de l’hyperthyroidie. De ce fait, la mesure de l’activite 
serique a ete proposee pour detecter une induction enzymatique. En 
contrepartie, de telles elevations enlevent a ce dosage une partie de sa 
specificite pour la detection d’une affection hepatique. 


ELECTROPHORESE DES PROTEINES SERIQUES 

Separe en plusieurs fractions les proteines seriques selon leur charge elec- 
trique : sous l’influence d’un champ electrique, ces proteines migrent vers les elec- 
trodes avec une vitesse variable, permettant de distinguer Talbumine (40 g/1), les 
alpha-l-globulines (3 g/1), les alpha-2-globulines (6 g/1), les beta-globulines (8 g/1) 
et les gamma-globulines (10 g/1). 


Interpretation 

La lecture du trace electrophoretique apres coloration (le milieu de 
migration peut etre de l’acetate de cellulose, du papier a chromatogra- 
phie, de l’agarose...) permet de deceler les anomalies suivantes : 

\. Anomalies qualitatives : presence d’une bande etroite (« pic »), carac- 
teristique d’une immunoglobuline monoclonale observee en particulier 
au cours du myelome, de la macroglobulinemie # de Waldenstrom. 


ectieuses e 


2. Anomalies quantitatives : 

a) hyperglobulinemie des maladies infecH4yi^ et parasitaires, des 
cirrhoses, du syndrome de Sjogren ; 

b) hyper alpha-2-globulinemie dans les affections inflammatoires, au 
cours du syndrome nephrotique ; 

c) hypo-albuminemie au cours des cirrhoses, des enteropathies 
exsudatives, des syndrom^h^phrotiques ; 

d) hypo- ou a-gammagfobulinemie de certains deficits immunitaires. 


3. Maladies du foie. Elies entralnent une augmentation des gamma- 
globulines, en particulier : 


a) dans les hepatites aigues (elevation moderee) ; 

b) dans les hepatites chroniques, notamment l’hepatite auto-immune 
(elevation tres importante, souvent superieure a 2 fois la normale) ; 

c) dans les cirrhoses, notamment alcoolique : l’augmentation des 
gamma-globulines deborde sur la zone des beta-globulines (« bloc » 
beta-gamma). 


VIROLOGIE DES HEPATITES 

Voir Hepatites virales, p. 1581. 


ALPHA-FCETOPROTEINE 

Proteine normale du sang foetal qui disparaTt du serum 2 a 4 semaines apres la 
naissance et est normalement presente en tres faible quantite chez l’enfant et chez 
l’adulte. Elle reapparaTt dans le serum en quantite importante (du fait d’une dere- 
pression de sa synthese) en cas de carcinome hepatocellulaire, de teratomes malins, 
plus rarement au cours d’autres tumeurs malignes (cancer du pancreas ou des voies 
biliaires) ou au cours d’hepatites virales aigues ou chroniques (regeneration). 
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Resultats 

1. Normalement, concentration inferieure a 20 ng/ml. 

2. L’apha-fcetoproteine est superieure a 250 ng/ml dans environ 60 a 
80 % des cas de carcinome hepatocellulaire, dans environ 20 % des cas 
de teratomes malins chez l’adulte (testiculaires ou ovariens). 

3. Une elevation moderee (20 a 200 ng/ml) peut etre observee en cas 
d’hepatite virale aigue, d’hepatite chronique ou de cirrhose sans carci- 
nome hepatocellulaire, dans certains cas de cancers digestifs (pancreas, 
voies biliaires, colon, notamment en cas de metastases hepatiques). 

4. L’alpha-foetoproteine est egalement elevee au cours de la gros- 
sesse dans le serum maternel, et en cas de malformations congenitales 
(anencephalie, hydrocephalie, spina-bifida) dans le liquide amniotique 
(voir Amniocentese, p. 1737). 


ANTICORPS ANTI-MITOCHONDRIAUX 

Anticorps sans specificite d’organe detectes par immunofluorescence sur 
homogenats d’organes (thyroide, estomac, rein) ou par western-blot ou test ELISA. 
II existe plusieurs anticorps : a) anti-Ml (syphilis) ; b) anti-M2 (diriges contre des 
composants de la pyruvate deshydrogenase mitochondriale), plus rarement anti- 
M4, -M8, -M9 (cirrhose biliaire primitive) ; c) cFnti-M5 (certaines collagenoses) ; 
d) anti-M6 (hepatite a l’iproniazide). 

Resultats 

L’utilite principale de ce test est, en presence d’une cholestase chro- 
nique, de faire le diagnostic de cirrhose biliaire primitive : le test est 
positif pour les anti-M2 dans 94 a 98 % des cas de cette affection. 

Le test est egalement positif*(taux faible) dans 5 a 10% des cas 
d’hepatite auto-immune. II peut etre egalement positif dans certains cas 
d’hepatite medicamenteuseyialothane). 


ANTICORPS ANTI-MICROSOMES 

Syn : anti-reticulum endoplasmique. Anticorps non specifiques d’organe reagissant 
avec le reticulum endoplasmique de foie et de rein (LKM : liver-kidney microsom.es ). 

Resultats 

1. LKM-1 : trouves au cours des hepatites auto-immunes de type 2 ; 
diriges contre le cytochrome P450 2D6. 

2. LKM-2 : trouves au cours des hepatites aigues et chroniques dues 
a l’acide tienilique (diuretique retire du commerce) ; diriges contre le 
cytochrome P450 2C2. 

3. LM : trouves au cours des hepatites medicamenteuses a la dihy- 
dralazine. 


ANTICORPS ANTI-MUSCLE LISSE 

Anticorps diriges contre certains constituants du cytosquelette, notamment 
l’actine. 

Resultats 

Des titres significatifs sont observes dans les affections suivantes : 
a) les hepatites auto-immunes de type 1 ; 


1664 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


b) certaines hepatites medicamenteuses : clometacine, alpha-methyl- 
dopa, nitrofurantoi'ne, papaverine ; 

c) dans 10 a 20 % des cas de cirrhose biliaire primitive. 

CHOLANGIO-PANCREATOGRAPHIE 
PAR RESONANCE MAGNETIQUE 

Syn : cholangio-IRM, bili-IRM. Visualisation des voies biliaires et pancreatiques 
au cours d’une imagerie par resonance magnetique. La bile et le sue pancreatique 
donnent une image des voies biliaires et pancreatiques sans avoir recours a un 
produit de contraste. 

Indications 

1. Obstruction de la voie biliaire principale : voies biliaires dilatees 
et mise en evidence de calculs (sensibilite : 70 a 90 %) ou d’une tumeur. 

2. Cholangites sclerosantes : irregularites des voies biliaires, a un 
stade deja evolue (voir p. 645). 

3. Pancreatite chronique et tumeurs du pancreas. 


CHOLANGIO-PANCREATOGRAPHIE 
RETROGRADE ENDOSCOPIQUE 

Opacification des voies biliaires au moyen d’uh catheter introduit dans la 
papille au cours d’une fibroscopie duodenale. 

Technique et resultats 

Sous anesthesie generate, duodenoscopie et introduction d un 
catheter par la papille pour injection retrograde du produit de 
contraste. Opacification di^an&MWWirsung, du canal choledoque et 
des voies biliaires intrahepatiques. L’examen est surtout effectue 
lorsqu’une sphincterotomie endoscopique est envisagee (en cas de 
calculs biliaires ou de pancreatite aigue) ou lors de la mise en place 
d’une prothese biliaire (en cas de tumeur inoperable). 


Incidents et accidents 

Risque d’angiocholite (antibiotherapie preventive indispensable), de 
pancreatite aigue. 


CHOLANGIOGRAPHIE TRANSHEPATIQUE 

Opacification des voies biliaires au moyen d’une aiguille fine (aiguille de Chiba) 
introduite par voie transcutanee dans une voie biliaire intrahepatique. Tend a etre 
remplacee par la cholangio-IRM. 

Technique et resultats 

Introduction de l’aiguille par ponction sous anesthesie locate ou 
generate. Une opacification des voies biliaires peut etre obtenue dans 
environ 70 % des cas lorsque les voies biliaires ne sont pas dilatees, et 
dans plus de 90 % des cas lorsque les voies biliaires sont dilatees. 

Indications 

Depuis l’introduction de la cholangio-IRM, l’examen est surtout uti- 
lise pour le drainage des voies biliaires ou la mise en place d’une pro- 
these si une tumeur des voies biliaires est inoperable. 
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Contre-indication 

Troubles de l’hemostase (risque d’hemoperitoine). 

Incidents et accidents 

Des douleurs de l’hypochondre droit sont souvent notees. Les compli- 
cations majeures sont le choleperitoine, l’hemoperitoine et l’angiocholite. 
En cas d’obstruction biliaire demontree, indication operatoire rapide. 


LAPAROSCOPIE 

Syn : coelioscopie. Examen du contenu de la cavite abdominale au moyen d’un 
endoscope introduit a travers la paroi, sous anesthesie generale, apres creation 
d’un pneumoperitoine. L’examen peut etre complete par une biopsie du foie. 


Indications 

1. En hepatologie, la laparoscopie a ete pratiquement remplacee par 
l’echotomographie. Elle reste indiquee : 

a) en cas d’ascite inexpliquee (elle permet un examen et une biopsie 
du peritoine) ; 

b) dans les perihepatites (notamment a Chlamydia trachomatis ) ; 

c) dans certains cas (rares) de tumeurs du foie. 


2. La laparoscopie est en revanche de ^>lus en plus souvent utilisee 
pour realiser une cholecystectomie et d&snombreuses autres interven- 
tions abdominales. 


CHOLENDOSCOPIE BIL 


’ANCREATIQUE 


Sous anesthesie generale, introduction par la bouche d’un endoscope muni 
d’une sonde echographique. Permet un examen precis des voies biliaires en aval 
de la convergence des canaux hepatiques, de la tete du pancreas et des canaux 
pancreatiques. Peut etre Couplde^a une biopsie a l’aiguille fine. 

Indications 

1. Lithiase de la voie biliaire principale non visible a l’echographie 
standard ou a la cholangio-IRM. 

2. Suspicion de tumeur de la voie biliaire ou des canaux pancrea- 
tiques (notamment des lesions kystiques qui peuvent etre biopsiees). 

3. Pancreatite chronique. 

4. En dehors des maladies biliaires ou pancreatiques : tumeurs des 
surrenales, tumeurs retro-peritoneales, lesions du mediastin, notam- 
ment cesophagiennes. 


BIOPSIE DU FOIE (A L’AIGUILLE) 

Prelevement d’un fragment de tissu hepatique pour examen histologique. Le 
prelevement peut etre effectue selon plusieurs procedes : a) par ponction trans- 
parietale sous anesthesie locale. Le geste est fait le plus souvent sous reperage 
echographique, indispensable pour faire la biopsie d’une lesion focale ; b) par voie 
transveineuse, apres catheterisme de la veine jugulaire externe et d’une veine sus- 
hepatique ; c) beaucoup plus rarement sous laparoscopie. 

Indications 

1. Diagnostic d’une hepatomegalie, en l’absence d’ictere (cirrhoses, 
steatoses, steato-fibroses). 

2. Diagnostic des hepatites chroniques (voir p. 634). 
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3. Diagnostic d’une cholestase intrahepatique (hepatite virale choles- 
tatique, hepatite medicamenteuse). 

4. Diagnostic des tumeurs du foie, des localisations hepatiques 
d’hemopathies, des granulomatoses hepatiques. 

Contre-indications 

1. Desordre de l’hemostase (allongement du temps de saignement, 
thrombopenie inferieure a 60 000/pl, allongement du temps de Quick) ; 
on peut, dans ce cas, avoir recours a la biopsie par voie transjugulaire. 

2. Suspicion de kyste hydatique (risque de choc anaphylactique). 

3. Tumeur hypervascularisee (risque d’hemorragie). 

4. II est recommande de ne pas biopsier un carcinome hepatocellu- 
laire dont le diagnostic peut etre fait par d’autres moyens (imagerie, 
augmentation de l’alpha-foetoproteine superieure a 250 ng/ml), en 
raison du risque de dissemination et d’ensemencement de la paroi par 
des cellules tumorales. 

5. Obstruction complete de la voie biliaire principale (risque de 
choleperitoine). 

6. Suspicion d’amylose (risque d’hemoperitoine et de rupture du foie). 


ARTERIOGRAPHIE CCELIAQUE 
ET MESENTERIQUE SUPERIEURE 

Injection de produit de contraste dans le trone coeliaque (opacification des 
arteres hepatique, splenique, coronaire stomachique) ou l’artere mesenterique 
superieure. 

1. Au temps parenchymateux, opacifi^atrfem^u foie, de la rate et de l’estomac. 

2. Au temps de retour veineux, opacification de la veine splenique, de la veine 
mesenterique superieure et de la 1 veine porte. 

Indications 

Avant une intervention chifurgicale sur le foie (exerese d’un carci- 
nome hepatocellulaire ou d’une tumeur des voies biliaires, hepatectomie, 
transplantation hepatique), elle permet de visualiser la vascularisation 
arterielle et veineuse hepatique avant l’intervention lorsque 1’IRM est 


insuffisante. 


Explorations 

gastro-enterologiques 

par J.-C. Rambaud 


IMAGERIE DIGESTIVE 


Opacifications 

1. Le transit baryte cesophagien et gastroduodenal, le lavement 
baryte, en simple ou en double contraste, ne sont plus pratiques qu’en 
cas de contre-indication, de refus ou du caractere incomplet de l’endo- 
scopie, ou encore en certaines situations d’urgence, ou la baryte est 
remplacee par la Gastrografine. 

2. Seul le transit baryte du grele, par ingestion de 600 ml de Micro- 
paque ou par enteroclyse, en simple ou^kiuible contraste, est encore 
pratique en premiere intention, mais d^^m^ms en moins du fait des pro- 
gres de l’imagerie en coupes. 


oie, des vo 
bon moyer 


& 


oies biliaires, du pancreas et de la 
oyen de depistage dans les affections 


Echographie abdominale 

Outre l’exploration du foij 
rate, l’echographie est^i ybofl 
digestives suivantes : 

1. Recherche d’adeno^athies ou de masses abdominales, epanche- 
ments et collections ; appreciation de l’aspect du mesentere, du 
peritoine. 

2. Detection des tumeurs de plus de 5 a 6 cm du tube digestif. 

3. L’echographie completee par une exploration en mode Doppler 
des premiers centimetres du tronc coeliaque et de l’artere mesente- 
rique superieure detecte les stenoses ostiales des vaisseaux digestifs 
en cas de suspicion d’insuffisance mesenterique chronique. 

4. Grace a l’utilisation de sondes a haute frequence, l’etude semeio- 
logique fine des parois digestives est possible. 

5. Pour le diagnostic des affections chirurgicales aigues chez l’adulte, 
le scanner est plus performant que l’echographie. 


Tomodensitometne helico'idale 

Elle occupe une place croissante pour le diagnostic des maladies du 
tube digestif. Elle precise ou complete les donnees d’une echographie 
anterieure sur laquelle elle a l’avantage d’etre moins operateur-depen- 
dante et de ne pas etre genee par les gaz digestifs. Elle est actuellement 
de plus en plus pratiquee en premiere intention. L’exploration des 
organes digestifs necessite leur opacification, soit par un agent de 
contraste (agent hydrosoluble, mannitol) ingere couplee a l’injection 
intraveineuse d’un produit de contraste iode, soit par la technique de 
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1’enteroscanner. Celui-ci necessite la perfusion jejunale sous ballon 
occlusif d’1,5 litre d’eau. II tend a devenir l’examen de debrouillage des 
maladies du grele. 

La technique d’exploration du colon depend de l’indication clinique. 
En cas de situation aigue, 1’opacification par voie basse par un agent 
hydrosoluble ou de l’eau est preferee. Pour le depistage des polypes et 
des cancers coliques, la coloscopie virtuelle semble aussi performante 
que la coloscopie pour les lesions supra-centimetriques. Elle requiert la 
meme preparation que la coloscopie, associee a un marquage des 
residus stercoraux par de la baryte et utilise Pair ou du CO 2 comme 
contraste intracolique. Les images obtenues par tomodensitometrie ou 
IRM sont reconstruites en deux ou trois dimensions, avec possibility de 
navigation endocolique et soustraction des selles. 


Imagerie par resonance magnetique 

Elle reprend globalement, grace aux perfectionnements techniques, 
les indications de la tomodensitometrie, avec l’avantage de l’absence 
d’irradiation et la possibility d’acquisitions multiplans. 


Ses indications privilegiees actuelles sont les abces et fistules, et 
notamment les lesions ano-perineales complexes ou multi-operees de la 
maladie de Crohn, ou cryptogenetiques. Mais grace a l’avenement des 
sequences ultra-rapides et d’agents de contraste oraux biphasiques, 
l’exploration du grele par la technique tero-IRM est desormais 

possible. L’etude de la statique pelvienne par defecographie-IRM ainsi 
que le staging loco-regional du cancer du rectum font egalement partie 
des progres de 1’IRM en pathologie^^ube digestif. 


ENDOSCOPIES 


DIGESTIVES 


L’exploration endoscopique du tractus digestif utilise desormais des appareils 
souples avec un systeme de fibres optiques et de videotransmission des images 
(video-endoscopes). Des canaux operateurs permettent diverses manoeuvres ins- 
trumentales et notamment des biopsies a visee diagnostique et differents gestes 
therapeutiques. L’utilisation de colorants vitaux facilite l’observation, les biopsies 
et l’exerese (mucosectomie) de certaines lesions. Alors que l’endoscopie dite de 
haute performance ne fait que faciliter l’observation des lesions, l’endoscopie dite 
de magnification (zoom) est l’equivalent de la stereomicroscopie et permet l’etude 
de l’orifice des glandes des muqueuses (pit pattern ) De nouvelles techniques, 
basees sur des systemes de teletransmission d’image, offrent de tres interessantes 
perspectives de developpement. 


Methodes 

L’endoscopie haute peut se pratiquer sous simple anesthesie locale. 
La coloscopie s’effectue souvent sous anesthesie (neuroleptanalgesie). 
L’anesthesie est systematique pour l’echo-endoscopie, l’enteroscopie 
et l’endoscopie bilio-pancreatique. 

1. Endoscopie oesogastroduodenale. Elle utilise surtout des appareils 
a vision axiale. Toutefois, les endoscopes a vision laterale sont neces- 
saires pour l’etude et le catheterisme de la papille duodenale. 

2. Enteroscopie. L’enteroscopie poussee explore une partie du 
jejunum (voie anterograde), et/ou de l’ileon (voire retrograde). L’ente- 
roscopie « tractee » par a un systeme de ballonnets gonflables se subs- 
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titue progressivement a 1’enteroscopie poussee car elle permet une 
exploration beaucoup plus complete de l’intestin grele. 

3. Endoscopie rectocolique. Elle utilise un rectoscope rigide (25 cm), 
un rectosigmoi'doscope souple (60 cm), ou enfin un coloscope, qui 
permet l’exploration de la totalite du colon et, si necessaire, celle de 
l’ileon terminal. 

4. Echo-endoscopie. Elle a acquis une place de premier plan pour 
l’exploration des affections biliaires et pancreatiques. Elle permet une 
etude fine l’extension des lesions tumorales du tube digestif, des ponc- 
tions biopsies dirigees permises par la mise au point, a cote des echo- 
endoscopie classique rotative, de l’echo-endoscopie sagittale avec 
erecteur. 


5. Endoscopie interventionnelle (voir p. 141). 

6. Capsule endoscopique. II s’agit d’un systeme miniaturise d’acquisi- 
tion et de transmission des images, contenu dans une capsule de la 
taille d’une grosse gelule. Des son ingestion et pendant environ 
8 heures, elle transmet des images a un systeme de stockage (disque 
dur portable). Cette exploration est tres performante pour le diagnostic 
des lesions de l’intestin grele, en particulier pour les saignements diges- 
tifs obscurs, c’est-a-dire inexpliques par les Explorations endoscopiques 
et radiologiques conventionnelles. Des,progres techniques en cours de 
validation devraient permettre rexplbration du tractus digestif supe- 
rieur, et surtout, du colon. 


ixpiora 

Jy 

a Iendo: 


Contre-indications 

Les contre-indications do I’endoscopie digestive sont rares et le plus 
souvent temporaires (insuffisance respiratoire ou cardiaque severe, 
agitation ou troublS de: la conscience, perforations, occlusions). Le 
risque anesthesique doit obligatoirement faire l’objet d’une evaluation 
prealable au geste. Toute suspicion de maladie de Creutzfeld-Jakob est 
une contre-indication a l’endoscopie (impossibility de sterilisation du 
materiel). 


Incidents et accidents 

Une bonne maTtrise technique reduit la frequence des accidents : 
perforations, pneumopathies par inhalation de liquide gastrique, 
troubles du rythme cardiaque, hemorragie digestive, bacteriemies, 
endocardites. Les enquetes recentes revelent environ un deces pour 
5 000 endoscopies. Les accidents lies a des gestes therapeutiques, 
non comptabilises dans ces chiffres, sont rares, surtout si Ton tient 
compte du terrain souvent defavorable sur lequel ils sont generale- 
ment effectues. 

La plupart des complications infectieuses surviennent sur des ter- 
rains favorisants (valvulopathies, protheses vasculaires, neutropenie) 
et peuvent etre prevenues par une antibiotherapie. Le risque de conta- 
mination du malade par un agent exogene (bacterie, virus ou parasite, 
prion) est desormais maTtrise par les regies tres strictes de nettoyage 
et de disinfection des endoscopes actuellement en vigueur et par la 
generalisation du materiel a usage unique. 
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EXPLORATION FONCTIONNELLE 
DE LA MOTRICITE DIGESTIVE 

I. MOTRICITE CESOPHAGIENNE 


Techniques 

1. Manometrie oesophagierme. Elle etudie la motricite de l’oesophage 
a l’aide de catheters perfuses par de l’eau et relies a des capteurs de 
pression externes. La sonde est poussee dans l’estomac, puis remontee 
lentement pour etudier successivement le sphincter inferieur de l’oeso- 
phage (pression basale et relaxation), le peristaltisme cesophagien et, 
le sphincter superieur de l’oesophage. Une technique plus onereuse de 
manometrie a haute resolution est actuellement en cours de validation. 
Realisee a l’aide de microcapteurs de pression incorpores dans la 
sonde, elle permet une etude plus simple et plus fiable de la motricite 
oesophagienne. 

2. pH-metrie oesophagienne. Elle a pour but de detecter des reflux 
acides pathologiques et d’etablir un lien les symptomes. Une sonde, 
munie d’un capteur de pH, est placee dans l’oesophage et reliee a un 
boTtier d’enregistrement permettant un recueil des informations sur 
24 heures. Des systemes de sonde « largable » i^djant une intubation 
prolongee et permettant des mesures sur 48 helves sont disponibles. 



Indications 

1. La manometrie oesophagienne est realisee en cas de dysphagie non 
lesionnelle (endoscopie normale). ija place dans l’exploration des dou- 
leurs thoraciques angineuses est plus discutee et doit toujours se situer 
apres les explorations cardiaques. 

2. La pH-metrie permet le diagnostic des formes atypiques de reflux 
gastro-oesophagien, mais tent! a etre supplantee par le traitement 
medical d’epreuve et, dans les cas les plus difficiles, par Yimpedance- 
metrie, technique de detection des reflux acides et non acides. 


II. MOTRICITE GASTRIQUE 


Techniques 

1. La scintigraphie gastrique consiste a suivre, a l’aide d’une gamma- 
camera, l’evacuation gastrique des liquides et des solides d’un repas 
marque. 

2. Les methodes radiologiques peu fiables et les methodes d’ intuba- 
tion trop complexes ont ete abandonnees. 

3. Des methodes echographiques ou par test respiratoire (cinetique 
d’apparition et de disparition dans l’air expire d’un isotope stable 
ingere avec un repas), moins fiables mais plus accessibles que la scin- 
tigraphie, peuvent etre utilisees. 

Indications 

L’exploration de la motricite gastrique est reservee a des cas excep- 
tionnels de dyspepsie rebelles aux traitements symptomatiques usuels 
et retentissant sur l’etat general, qu’il s’agisse de formes idiopathiques 
ou secondaires a une neuropathie vegetative. 
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III. MOTRICITE INTESTINALE 
Techniques et indications 

1. Test au carmin. II mesure le temps d’apparition et de disparition 
du colorant dans les selles apres son ingestion au cours d’un repas. En 
pratique, il n’est utilise que pour faire la preuve du caractere moteur 
d’une diarrhee (temps d’apparition < 6 heures). 

2. Test aux marqueurs radio-opaques. Le sujet ingere chaque jour 
pendant 6 jours des granules radio-opaques qui sont localisees et 
comptees dans chaque segment colique sur un cliche radiologique 
d’abdomen sans preparation pris le 7 e jour du test. Ce test est utilise 
dans les constipations severes et refractaires au traitement pour objec- 
tiver, quantifier et situer un eventuel ralentissement du transit colique. 

3. Test respiratoire au lactulose. II mesure le temps d’apparition dans 
l’air expire de l’hydrogene produit par fermentation de ce disaccharide 
non absorbable des son arrivee dans le colon. II faut utiliser une dose 
faible (10 g), pour eviter l’acceleration artificielle du transit du grele par 
la charge osmotique. L’utilite de ce test de mesure du temps de transit 
dans l’intestin, grele est essentiellement pharmacologique. II en est de 
meme de la scintigraphie intestinale quitfWisiste a quantifier la pro- 
gression d’un marqueur du repas dans l’intestin grele et le colon. 

4. Manometrie jejunale. Elle etudi%Ia rrlotricite de l’intestin grele a 
l’aide d’une sonde a plusieurs catheters perfuses et relies a des cap- 
teurs de pression externes. Au d©ur$ de l’examen prolonge pendant au 
moins 6 heures sont etudies^complexe moteur interdigestif ainsi que 
la reponse motrice au repas et & certains agents pharmacologiques. Cet 
examen, penible pour les patients et fastidieux dans son interpretation, 
est reserve a 1’exploratiqFr des pseudo-obstructions intestinales chro- 
niques de l’intestin grele. La manometrie colique repose sur le meme 
principe, mais la sonde est placee de fagon anterograde ou retrograde 
dans le colon. Cette technique est utilisee de fagon exceptionnelle pour 
la prise en charge des atonies coliques. 

IV. MOTRICITE ANORECTALE 
Techniques et indications 

1. La manometrie anorectale etudie la fonction d’exoneration au 
moyen d’une sonde a catheters perfuses relies a des capteurs de pres- 
sion externes et munie de ballonnets permettant de distendre 
l’ampoule rectale. Sont etudies, la pression du sphincter anal (au repos 
et lors de contractions volontaires), le reflexe recto-anal inhibiteur en 
reponse a la distension rectale, la sensibilite rectale a la distension 
(volume de l re sensation et volume maximum tolerable) et la relaxation 
du sphincter externe de l’anus lors d’une manoeuvre d’expulsion d’un 
ballonnet. Cette exploration est utilisee dans les constipations termi- 
nales, rebelles au traitement medical. 

2. Le test de continence aux liquides et V electromyographie ne sont 
que tres rarement utilises. 
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EXPLORATION FONCTIONNELLE 

DES SECRETIONS GASTRO-PANCREATIQUES 

/. MESURE DE LA SECRETION CASTRIQUE PAR TUBAGE 

Elle ne se pratique plus que dans quelques centres specialises. 

Indications 

Son interet clinique s’est considerablement amoindri, qu’il s’agisse 
de l’etude comparative de la secretion acide sous stimulation vagale 
(hypoglycemie insulinique) et par la pentagastrine pour affirmer le 
caractere incomplet d’une vagotomie ou de l’augmentation paradoxale 
de la secretion acide sous secretine pour confirmer un diagnostic de 
syndrome de Zollinger et Ellison. 

II. GASTRINEMIE BASALE ET SOUS SECRETINE 


Indications 

Diagnostic du syndrome de Zollinger et Ellison : la gastrinemie 
basale n’y est pas toujours elevee, sans doute en raison de la pluralite 
des formes moleculaires de l’hormone circulante. L’augmentation 
paradoxale de la gastrinemie sous secretine est un signe tres sensible 
et specifique permettant de distinguer ce syndrome des autres causes 
d’hypersecretion acide (ulcere duodenal hyjSersecretant, antre 
retenu). 

III. EXPLORATION FONCTIONNELLE DE LA SECRETION 
PANCREATIQUE 

L’exploration directe par intyfca tfon^ hffodenale n’est plus realisee du fait des 
progres de l’imagerie pancrea 



Techniques 

1. Le dosage de l’elastase fecale est un test sensible d’insuffisance 
pancreatique externe. 

2. La preuve de l’origine pancreatique d’une steatorrhee peut etre 
apportee par le test Lundh avec dosage de la lipase dans le chyme 
jejunal recueilli par intubation apres ingestion d’un repas liquide riche 
en graisses. 


EXPLORATION FONCTIONNELLE 
DE L’ABSORPTION INTESTINALE 

L’absorption intestinale comporte, d’une part, l’hydrolyse (ou digestion) des 
nutriments complexes dans la lumiere ou la paroi intestinale et, d’autre part, 
la traversee de l’intestin grele par les produits de cette hydrolyse et leur pene- 
tration dans l’organisme par voie portale ou lymphatique. Certains tests explo- 
rent electivement l’une ou 1’autre de ces deux etapes, d’autres les etudient 
globalement. 

/. EXPLORATIONS « STATIQUES » 

Certaines modifications biologiques sanguines et urinaires peuvent 
reveler des etats de carence, et sont des temoins indirects et rarement 
specifiques de la malabsorption de certains nutriments. Lorsque Ton 
suspecte une malabsorption, les examens suivants sont utiles : 
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1. Hemogramme pour rechercher une anemie microcytaire (carence 
en fer) ou macrocytaire (carence en acide folique et/ou vitamine B^) 
ou dimorphe. 

2 . Dosage des folates seriques et de la vitamine B 12 serique pour 
deceler des carences frustes ou debutantes avec hemogramme encore 
normal. 

3. Cholesterolemie dont la baisse peut temoigner d’une malabsorp- 
tion lipidique. 

4. Hypoprotidemie et hypoalbuminemie qui peuvent indiquer une 
malabsorption ou une exsudation proteique. 

5. Hypocalcemie qui evoque une carence en vitamine D. 

6. Allongement du temps de Quick avec baisse des facteurs vita- 
mine K dependants (II, VII, X) contrastant avec un facteur V normal. 

II. DOSAGE DES GRAISSES FECALES 
Technique 

Ce dosage necessite le recueil complet des selles pendant 3 jours 
consecutifs, la connaissance precise et la stability des ingesta dans les 
3 jours qui precedent le recueil des selles et pendant ce dernier. 

Interpretation 

Normalement, le coefficient d’absorpmonKles graisses est superieur 
a 94 %. II y a done steatorrhee chez l’adulte lorsque les graisses fecales, 
exprimees en acide stearique, sont superieures a 21 mmol/24 h 
(environ 6 g) pour un apport oral journalier voisin de 100 g de graisses. 
Neanmoins, certaines diarrhee$ x hydriques (voir p. 547) peuvent 
comporter une augmeiAal ^ir teoderee des graisses fecales (< 14 g/j). 

III. EXPLORATIONS DYNAMIQUES 

Techniques et resultats 

1. Test au D-xylose. Explore l’absorption intestinale des sucres en 
mesurant la concentration serique du xylose 2 heures pres son inges- 
tion. Celle-ci doit normalement atteindre ou depasser 1,7 mmol/1. Le 
test est perturbe en cas de lesion muqueuse avec atrophie villositaire 
ou en cas de colonisation bacterienne du grele proximal. Ce test, pour- 
tant tres sensible, est actuellement peu utilise. 

2. Test de Schilling. De la vitamine Bj 2 marquee par un isotope radioactif 
est ingere apres saturation de l’organisme par une injection intramuscu- 
laire de 1 000 pg de vitamine B^ froide. Une baisse de la radioactivite uri- 
naire traduit un deficit en facteur intrinseque gastrique (maladie de 
Biermer), une atteinte de 1’ileon terminal, ou plus rarement une colonisa- 
tion bacteriologique du grele ou une insuffisance pancreatique exocrine. 

IV. TESTS RESPIRA TO I RES A L’HYDROGENE 

Principe 

Ces tests sont bases sur la particularite de 1’hydrogene (H 2 ) expire 
qui ne peut provenir, chez l’homme, que du metabolisme bacterien ana- 
erobie de substrats fermentescibles. En cas de colonisation bacterienne 
de l’intestin grele proximal, les bacteries fermentent rapidement le glu- 
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cide ingere et l’H 2 expire s’eleve precocement. En cas de malabsorption 
d’un sucre normalement digestible, l’H^ s’eleve dans l’air expire plus 
tardivement (apres l’arrivee du sucre dans le colon et sa fermentation 
par les bacteries coliques). 

Technique et indications 

1. Le test au D-glucose (50 g) possede une bonne sensibilite et une 
bonne specificite pour le depistage des colonisations bacteriennes du 
grele proximal. 

2. Le test au lactose (50 g) est l’examen le plus sensible et specifique 
pour le depistage des malabsorptions du lactose secondaires a un 
deficit isole en lactase. En cas de doute sur l’existence d’une carence 
non specifique en lactase (atrophie villositaire), le test respiratoire 
peut etre repete avec un melange de 25 g de glucose et de 25 g de 
galactose. 

Apres ingestion du glucide choisi, la concentration de 1*H2 dans l’air 
expire est mesuree toutes les 30 minutes pendant 2 heures et comparee 
aux taux le plus bas mesure avant le test. 

Causes d’erreur 

Peuvent etre source d’erreur une acceleratidq du transit du grele 
(reduite par l’administration prealable de codeine), Tabsence naturelle, 
par un traitement antibiotique ou par une preparation colique recent e 
de la production d’H 2 pa 



ETUDE BACTERIOLOG 
DE LA FLORE JEJUOIALj 


Technique 


L’etude bacteriologique qualitative et quantitative de la flore jejunale 
est realisee habituellement sur du liquide preleve a jeun, par siphon- 
nage doux, selon la methode du tubage non protege (les orifices distaux 
de la sonde ne sont pas occultes pendant sa progression), au niveau de 
la premiere anse jejunale (reperage radiologique). Les cultures sont 
effectuees parallelement en aerobiose et en anaerobiose (des precau- 
tions sont necessaires pour eviter au maximum le contact avec l’oxy- 
gene de l’air lors du prelevement), le plus tot possible apres le 
prelevement. On ensemence d’une part le liquide pur, non dilue, et 
d’autre part une serie de dilutions decimales de ce liquide sur une bat- 
terie de milieux de culture selectifs et non selectifs. Ceci permet, outre 
l’inventaire de la flore jejunale, de numerer chacune des bacteries iso- 
lees. Le resultat de l’etude quantitative est exprime en nombre de bac- 
teries par mi de liquide jejunal. Cette methode de cultures est en cours 
de remplacement par la biologie moleculaire etudiant l’ARN 16S. 

Resultats 

1. Chez l’Europeen normal, les numerations n’excedent pas, en regie 
generale, 10 4 bacteries/ml. La flore comporte essentiellement des 
bacteries d’origine oropharyngee : streptocoques, lactobacilles et 
quelques enterobacteries et bacteroi'des. 
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2. Au cours du syndrome de colonisation bacterienne intrajejunale 
avec malabsorption, le nombre des bacteries depasse 10 7 germes/ml. 
Parallelement, la flore s’enrichit d’enterobacteries ainsi que de 
bacilles Gram negatif et Gram positif anaerobies stricts a concentra- 
tions elevees. 

3. Les autres affections de l’intestin grele, outre une augmentation 
globale de la flore, plus inconstante et moins importante que dans le 
groupe precedent, sont parfois caracterisees par une modification qua- 
litative de celle-ci, avec une ou deux bacteries dominantes. 

Indications 

Une telle etude, lourde et onereuse, n’est justifiee qu’en cas de posi- 
tivite d’un test indirect (voir Tests respiratoires, p. 1673). De plus, la 
normalisation rapide des tests indirects et des symptomes sous anti- 
biotiques oraux suffit a apporter la preuve de la pullulation bacterienne 
et de son implication clinique. 


DETECTION DES PERTES DIGESTIVES 
DE PROTEINES PLASMATIQUES 


Les pertes digestives des proteines plasmatiqu ' ' r aluees par la clairance 
de l’alpha-l-antitrypsine. Cette proteine a la panfck resister aux proteases 

pancreatiques et bacteriennes. Elle peut done seryir ae marqueur endogene des 
pertes intestinales de proteines plasmat' (enteropathie exsudative). 



;ei 



Technique 

Les selles sont recueillies en totalite pendant 3 jours consecutifs et 
un prelevement sanguin est effectue pendant la meme periode. L’alpha-l- 
antitrypsine est dosee dans le serum et les selles, et le resultat exprime 
sous forme de clairatlGe (debit fecal journalier de la proteine/concen- 
tration plasmatique). y 

Interpretation 

La perte plasmatique fecale est normalement inferieure a 15 ml/24 h. 
Cette proteine etant detruite par la pepsine en milieu acide (pH < 3,5), 
la recherche d’une gastropathie exsudative necessite la repetition du 
test sous inhibiteur de la pompe a protons. 

EXAMEN DES SELLES 

I. RECHERCHE DES PARASITES 

Voir Examen des matieres fecales, p. 1621. 

II. COPROCULTURE 

Voir Coproculture, p. 1554. 

III. RECHERCHE DU SANG DANS LES SELLES 

La recherche de sang dans les selles, basee sur la detection de l’acti- 
vite peroxydasique de l’hemoglobine, n’a aucun interet diagnostique en 
raison de ces mauvaises performances. En revanche, cette recherche 
est utile dans le cadre de campagnes de depistage et de prevention du 
cancer colique. 
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Le test Hemoccult est particulierement adapte a cette indication. Le 
sujet depose lui-meme 3 jours de suite, a l’aide d’une spatule, deux 
echantillons de selle sur du papier-filtre impregne de gaiac. Les echan- 
tillons sont adresses au laboratoire, qui revele le test avec une solution 
de peroxyde d’hydrogene stabilise sans rehydratation. Le sujet doit 
eviter les medicaments contentant de la vitamine C (faux negatifs) ou 
du fer et les medicaments susceptibles d’induite un saignement digestif 
(anti-inflammatoires non steroidiens, acide acetylsalicylique). 

Des tests immunologiques de depistage de 1’hemoglobine fecale ont 
ete mis au point, mais doivent etre valides. 


IV. AUTRES DOSAGES 

1. La mesure des concentrations des cations Na + et K + de l’eau extra- 
cellulaire (centrifugation) fecale permet de classer les diarrhees 
hydriques. 

a) La diarrhee est de type secretoire quand l’osmolarite de l’eau 

fecale, calculee a partir des concentrations de Na + et K + (en multipliant 
par deux la somme de leur concentration en mmol/1), est proche de 
l’osmolarite theorique (300 mmol/kg), avec un « trou » osmolaire infe- 
rieur a 50 mmol/1. • 

b) Une diarrhee osmotique ou une acceleration du transit colique 
sont en cause lorsqu’existe un trou osmolaire de plus de 120 mmol/1. 

2. Lorsqu’on soupgonne une diarrhee .fa.ctice (ajout d’eau ou 
d’urines), il convient de mesurer l’osrnolarite reelle de l’eau extra- 
cellulaire fecale qui ne peut physiologiquement etre inferieure a 
300 mmol/kg. 

3. La recherche d’une prise clandestine de laxatifs impose, selon les 
cas, la detection dans les selles et/ou les urines des anthraquinones, de 
la phenolphtaleine, du Disacodyl et de leurs metabolites (diarrhee 
secretoire), des phosphates, sulfates (test au chlorure de baryum), du 
magnesium (diarrhee osmotique). 


EXPLORATIONS ISOTOPIQUES DIGESTIVES 

I. VIDANGE GASTRIQUE 

Voir Exploration fonctionnelle de la motricite digestive, p. 1670. 

II. HEMORRAGIES DIGESTIVES 

1. La scintigraphie au technetium 99m ou aux hematies prealablement 
marquees par cet isotope a ete proposee pour localiser le saignement 
et surtout affiner les indications de l’arteriographie en urgence. Son 
manque de precision, les difficultes de sa realisation dans des condi- 
tions d’urgence et les progres des explorations endoscopiques (ente- 
roscopie et capsule endoscopique) ont contribue a son declin. 

2. La scintigraphie au pertechnetate de technetium (TCO4") a pour but 
la detection de muqueuse gastrique heterotopique qui tapisse un diver- 
ticule de Meckel, ou beaucoup plus rarement, une duplication intesti- 
nale. Des images scintigraphiques sont effectuees apres injection 
intraveineuse du traceur. Cet examen est tres performant pour le diag- 
nostic etiologique d’une hemorragie digestive secondaire a un diverti- 
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cule de Meckel. II doit etre systematique en presence d’une hemorragie 
digestive du sujet jeune non expliquee par les explorations endosco- 
piques. 

III. TUMEURS ENDOCRINES 


Principe et technique 

Les tumeurs endocrines et leurs metastases peuvent expriment des 
recepteurs a la somatostatine. Le traceur utilise est la 1 ^In-DTPA-D- 
Phen 1-octreotide (^In-pentatreotide) injecte par voie intraveineuse. 
Des images de 10-15 minutes sont realisees sur l’abdomen 4 heures 
apres l’injection. A 24 heures, des images centrees sur la tete et le cou, 
le thorax, l’abdomen sont realisees. Des images tardives sur l’abdomen 
permettent d’ecarter une accumulation digestive physiologique du mar- 
queur. Des tomographies sont pratiquees a 24 heures pour localiser 
exactement une lesion. 


Indication 

Cette exploration est realisee en cas de suspicion de tumeur endo- 
crine (carcinoi'de, gastrinome, autres tumeurs insulaires) non visuali- 
sees par l’imagerie conventionnelle ou ^ans le cadre de leur bilan 
d’extension. 'V 

Interpretation 

Les tumeurs apparaissent comme un foyer hyperfixant. La sensibilite 
est de 70 a 100 % et des tumeurs ds^pqig^de 5 mm peuvent etre detectees. 


DETECTION DES TUMEURS DIGESTIVES 
PAR CAMERA ^>%|TONS 

Principe 

Voir Tomographie par emissions de positons, p. 1761. 


Indications 

La place de cette technique n’est pas encore parfaitement definie. 

1. Dans le cancer de l’oesophage, elle est utilisee pour 1’evaluation 
pre-therapeutique du statut ganglionnaire et metastatique et pour 
affiner les indications operatoires. 

2. Dans le cancer du colon, elle permet le diagnostic des recidives 
locales et metastatiques occultes (suspectees cliniquement ou par l’ele- 
vation d’un marqueur, mais non confirmees par l’imagerie classique). 

3. Elle semble utile au diagnostic precoce des cholangiocarcinomes 
et au bilan d’extension de certaines tumeurs rares (tumeurs endo- 
crines, tumeurs stromales gastro-intestinales). 



Explorations uro-nephrologiques 

par A. Servais et M. Zerbib 


CLAIRANCE DE LA CREATININE 

Mesure le debit de filtration glomerulaire. 

Methodes 

1. Class ique 

Elle repond a la formule : 

r _ UV 
P 

(C = clairance ; U = concentration urinaire de creatinine ; V = debit urinaire 
[ml/min] ; P = concentration plasmatique de creatinine). 

Sa mesure necessite un recueil des urines de 24 heures. 

2. Cockcroft et Gault • 

II est possible d’estimer la clairance de l^creatinine par une formule 
qui ne necessite pas de recueil d’urine : 

q - ( 140 - age) * £o^ls x K 
creatin 

(K = 1,23 pour l’homme ; 1,04 pour 1 
Difficultes d’interpretation chez les sujets ages, obeses ou maigres. 

3. MDRD ( Modification of themet in Renal Disease ) 

Cette formule donnj^Pefif^afion la plus precise de la fonction renale. 
La forme simplifiee < 


x (0, 742 si femme ) X K 


(DFG = debit de filtration glomerulaire ; le facteur K vaut 1 pour tous les sujets, 
sauf ceux originaires d’Afrique sub-saharienne ou des Antilles ; si la creatininemie 
est exprimee en pmol/1, diviser la creatininemie par 88,4 ; si la creatininemie est 
exprimee en mg/1, diviser la creatininemie par 10). 

Interpretation 

Le calcul de la clairance de la creatinine permet de faire le diagnostic 
de l’insuffisance renale et d’en definir le stade (voir tableau 161, p. 870). 


CREATININE SANGUINE 

On dose sous le nom de creatinine « endogene » un ensemble de corps donnant 
la reaction coloree de Jaffe au picrate alcalin. 

Res u I tats 

1. Le taux de creatinine est peu ou pas influence par des causes extra- 
renales comme la teneur du regime en proteines, mais depend de la 
masse musculaire. Valeurs normales : 45 a 106 pmol/1. II convient de 
calculer la clairance de la creatinine pour en interpreter le taux. 

2. L’elevation de la creatininemie, en tenant compte de l’age et du 
sexe, est le temoin d’une insuffisance renale, c’est-a-dire d’une diminu- 
tion du debit de filtration glomerulaire. 
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3. Chez le sujet age, des valeurs de creatininemie normales ou a 
peine superieures a la normale peuvent se voir dans des insuffisances 
renales severes, la faible masse musculaire etant a l’origine d’une pro- 
duction minime de creatinine. La clairance de la creatinine est indispen- 
sable pour apprecier la fonction renale chez le sujet age. 


UREE SANGUINE 

Le dosage de l’uree sanguine n’est pas utilise comme test devaluation de la 
fonction renale. 


Resultats normaux 

A l’etat normal, la concentration de 1’uree dans le plasma sanguin est 
comprise entre 2,11 et 8,3 mmol/1. 


Interpretation 

Le taux d’uree sanguine augmente parallelement a la creatinine. 
Cependant, il peut s’elever aussi sous l’influence d’une restriction 
hydrique, du regime alimentaire, d’une deshydratation induite par des 
diuretiques, alors que la fonction renale est normale. 

Pour mesurer la fonction renale, d’autres tests sont indispensables : 
creatininemie et clairance de la creatinine. 


CONCENTRATION DE RENI 


La renine est une enzyme formee par T« 
transforme un substrat plasmatique en 
en angiotensine II (All), substance vas< 
renine active doit etre preferee. 




TIVE 


juxtaglomerulaire du rein ; elle 
’sine I (AT) qui est ensuite convertie 
ive. La mesure de la concentration de 
activite renine plasmatique. 


ie physiologiquement en fonction de plu- 
la restriction sodee, l’orthostatisme l’ele- 


Conditions techniques 

1. La renine plasmatique a 
sieurs facteurs extra-renaux : 
vent ; l’apport sode l’abaisse. 

2. Les prelevements doivent etre faits dans des conditions cliniques 
bien controlees, en connaissant la natriurese quotidienne, egale aux 
apports sodes en periode d’equilibre, en maintenant une kaliemie supe- 
rieure a 3 mmol/1, et en interrompant les traitements diuretiques, beta- 
bloquants et antagonistes du systeme renine-angiotensine pendant 
2 semaines (6 semaines pour la spironolactone). 


Indications 

Le dosage a une valeur diagnostique dans certaines circonstances 
cliniques : 

a) hypertension arterielle avec hypokaliemie ou hypertension arte- 
rielle resistante, couple au dosage de 1’aldosterone plasmatique et de 
1’ excretion urinaire d’aldosterone ; 

b) hyperaldosteronisme primaire (syndrome de Conn ou hyperplasie 
bilaterale des surrenales) ou la concentration de renine active est 
basse. C’est le rapport aldosterone sur renine (eleve) qui permet de 
faire le diagnostic. La realisation d’un scanner est alors proposee dans 
un second temps ; 
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c) hyperaldosteronisme primaire et en l’absence de nodule surrena- 
lien visualise par l’imagerie (scanner) des dosages etages dans les 
veines surrenales par catheterisme selectif permettent de rechercher 
une lateralisation de la secretion ; 

d) diagnostic des tumeurs a renine, cause tres rare d’hypertension 
arterielle. 


PONCTION-BIOPSIE RENALE 


Technique 

Une premedication legere (hydroxyzine ou diazepam par exemple) 
est donnee 1 a 2 heures avant l’examen. Le malade est allonge en decu- 
bitus ventral. La ponction est faite dans le pole inferieur du rein 
(gauche le plus souvent) dont la position est reperee par echographie. 
La peau est desinfectee soigneusement. Les plans cutanes superficiels 
sont anesthesies, puis l’anesthesie des plans profonds est poursuivie a 
l’aide d’une aiguille fine jusqu’au contact de la capsule du rein dont on 
sent la resistance. On mesure la profondeur du rein par echographie et 
grace a la palpation a l’aiguille. Cette aiguille est retiree puis l’aiguille a 
biopsie (aiguille « pistolet ») est progre&ivement enfoncee jusqu’au 
rein dans lequel on la fait penetrer d’un mouvement sec. Lorsque cette 
aiguille est retiree elle contient dans sa lumiere un fragment de paren- 
chyme renal (« carotte ») qui est immediatement conditionne pour la 
microscopie optique, 1’immunofluorescence et eventuellement la micro- 
scopic electronique. II existe aussi des appareils d’echographie avec 
une aiguille « pistolet » integre^^ 

Indication 

La ponction biopsie renale trouve ses meilleures indications dans le 
diagnostic des glomerulopathies. Elle permet de preciser le type de 
lesions et de definir l’attitude therapeutique. Elle donne egalement des 
elements de pronostic. 


Contre-indications 

Anomalies de l’hemostase, traitement anticoagulant ou anti-agregant 
plaquettaire. Rein unique. Hypertension arterielle non controlee. Ano- 
malies morphologiques renales : malformations, tumeurs, kystes. Insuf- 
fisance renale chronique avec des reins atrophiques ou de petite taille 
(non indication plus que contre-indication). 

La biopsie renale par voie transjugulaire permet dans de nombreux 
cas de contourner certaines des contre-indications de la ponction 
biopsie renale transcutanee. II convient cependant de peser le benefice 
attendu (taille des fragments souvent insuffisante ou non informative) 
par rapport au risque. 


Incidents et accidents 

1. Ils sont rares si Vindication de la ponction biopsie renale a ete bien 
portee. Les moins rares sont : 

a) un saignement dans la voie excretrice (hematurie) qui cesse le 
plus souvent spontanement et rapidement. II peut cependant etre a 
1’origine d’une obstruction par caillots de l’uretere ; 
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b) un hematome perirenal, exceptionnellement tres abondant qui 
peut rendre necessaire une embolisation arterielle voire une interven- 
tion chirurgicale ; 

c) une fistule arterioveineuse intrarenale, a rechercher systematique- 
ment en cas de deuxieme biopsie ; 

d) ces complications justifient un repos absolu en decubitus et une 
surveillance attentive en hospitalisation pendant 24 heures. 


UROGRAPHIE INTRAVEINEUSE 

Examen radiographique de l’ensemble de l’appareil urinaire, l’urographie 
consiste en une opacification des voies excretrices par injection intraveineuse 
d’un produit de contraste iode. Elle permet d’etudier les differentes structures de 
l’arbre urinaire au fur et a mesure de leurs opacifications, apportant ainsi des ren- 
seignements morphologiques et dynamiques. Elle est souvent remplacee 
aujourd’hui par l’uroscanner avec cliches per-mictionnels (voir p. 1684). 


Technique 

L’examen commence par la realisation d’une radiographie de 
l’abdomen sans preparation qui doit prendre l’aire urinaire dans sa 
totalite a la recherche d’une opacite anormale. On procede ensuite a 
l’injection de produit de contraste dans une vdlne du pli du coude. Des 
cliches pris a intervalles reguliers permettent de suivre la progression 
du produit de contraste dans l’appareil urinaire. Une compression 
abdominale momentanee aide a mieux analyser les cavites excretrices 
intrarenales. II est egalement necessaire d’effectuer un cliche per- 
mictionnel et un cliche post-mictionriel. 

Incidents et accidents 

Ils sont en rapport avec l’injection du produit iode. Les intolerances 
vraies a l’iode sont rare^et peuvent etre prevenues par une premedi- 
cation a base d’antihistaminlques et de cortico'fdes et traitees par 
l’injection intraveineuse de corticoides. 


Contre-indications 

Myelome, en raison du risque de precipitation de chaTnes legeres 
libres : des precautions d’hydratation et d’alcalinisation convenables 
peuvent toutefois prevenir cette complication ; prise de biguanides (les 
interrompre avant l’examen). Chez la femme, il est de regie de ne pas 
pratiquer cet examen en deuxieme partie de cycle en raison de la toxi- 
cite des rayons X sur l’embryon en cas de grossesse debutante. 


URETROCYSTOGRAPHIE ASCENDANTE 
ET MICTION N ELLE 

C’est l’opacification retrograde puis lors de la miction du canal de l’uretre et de 
la vessie, ce qui permet d’etudier la morphologie de la vessie et de l’uretre, les 
conditions de la vidange vesicale et de rechercher un eventuel reflux vesico- 
ureteral. 

Technique 

Comme pour toute exploration retrograde de l’appareil urinaire, une 
asepsie particulierement rigoureuse est necessaire. Le patient etant ins- 
talls sur une table de radiologie, on injecte par voie uretrale un produit 
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de contraste iode sous pression. Les cliches sont effectues pendant ce 
remplissage, puis lorsque la vessie est pleine pendant la miction, et 
enfin apres celle-ci. Cet examen est utile pour rechercher un obstacle 
uretral et surtout pour affirmer un reflux vesico-ureteral s’il ne peut 
etre que suspecte sur une urographie intraveineuse. 

Incidents et accidents 

Compte tenu du risque infectieux, il est utile de verifier la bacteriologie 
urinaire avant l’examen, et de prescrire un court traitement antibiotique 
a debuter 48 heures avant l’examen, notamment chez l’homme. 


URETEROPYELOGRAPHIE RETROGRADE 

C’est l’opacification retrograde de l’uretere et des cavites renales permettant 
une etude plus precise des voies excretrices. 


Technique 

Effectuee au cours d’une cystoscopie pendant laquelle on injecte 
dans un meat ureteral, puis dans l’autre un produit de contraste par 
l’intermediaire d’un fin catheter. Les cliches radiographiques sont rea- 
lises au fur et a mesure de la progression du produit de contraste, ce 
qui permet de verifier l’integrite de la paroi ureterale sur tout son trajet. 


i paroi ure 


Incidents et accidents 

Compte tenu du risque infectieux, cet examen necessite bien entendu 
des precautions d’asepsie maxiniaf^p: Chez l’homme, il est en regie rea- 
lise sous anesthesie generate au cours d’une courte hospitalisation. 


ECHOGRAPHI 


1^0- NE 


NEPHROLOGIQUE 


Cet examen minutieux necessitant une grande habitude est depourvu d’effets 
secondaires (voir Echographie, p. 1756). 


I. ECHOGRAPHIE RENALE 


Conditions techniques 

Patient a jeun. 

Interet diagnostique 

1. Evaluation de la taille des reins, habituellement proche de 11 cm 
(a droite) et 12 cm (a gauche). Augmentation uni- ou bilaterale en cas 
de dilatation (hydronephrose), polykystose renale, amylose, tumeur 
benigne ou maligne. 

2. Etude du parenchyme : une tumeur donne des images hyperecho- 
genes, un kyste un aspect hypo-echogene. 

3. Aspect de la voie excretrice intrarenale, des calices et bassinets 
dans lesquels peuvent se trouver des tumeurs ou des calculs en regie 
faciles a differencier en raison du cone d’ombre qu’ils provoquent. 

4. L’examen peut etre couple a un doppler permettant d’analyser la 
vascularistion intra-renale et surtout les arteres renales a la recherche 
d’une stenose. 
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II. ECHOGRAPHIE VESICALE 


Conditions techniques 

Patient en situation de repletion vesicale (apres absorption d’environ 
3/4 de litre d’eau) afin de creer une « fenetre echographique ». 

Interet diagnostique 

1. Apprecie grossierement la capacite vesicale. 

2. Detection des polypes et tumeurs de la vessie sous forme d’images 
d’addition dans la lumiere ou d’epaississement de la paroi, des calculs 
accompagnes de cones d’ombre, des diverticules. 

3. Qualite de la vidange vesicale apres miction. 

III. ECHOGRAPHIE PROSTATIQUE 


Conditions techniques 

Elle peut etre realisee par voie sus-pubienne au cours d’une echo- 
graphie vesicale (voir ci-dessus) et/ou par voie endorectale apres intro- 
duction d’une sonde d’echographie dans le rectum. L’echographie 
endorectale peut etre ressentie de fagon desagreable, mais est denuee 
d’effets secondaires. 


Interet diagnostique 

Elle precise le volume prostatique, la structure de la glande (homo- 
gene, heterogene, avec ou sans nodule) ety/jefat des vesicules semi- 
nales. En cas d’anomalie, il est possible de realiser des prelevements 
biopsiques pour un examen anatomopathologique (voir Biopsie prosta- 
tique, p. 1688). 

IV. ECHOGRAPHIE TES^Cbf^lIRE 

Conditions techniques 

Elle s’effectue sans aucune preparation. 


Interet diagnostique 

Elle permet l’analyse des testicules (taille, structure, localisation), 
des epididymes et recherche un eventuel epanchement liquidien intra- 
scrotal (hydrocele, hematome). Ne remplagant en aucun cas l’examen 
clinique, l’echographie testiculaire est cependant dans certains cas un 
appoint interessant. 


TOMODENSITOMETRIE EN URO-NEPHROLOGIE 

Syn : sccinner. Principe et technique : voir Tomodensitometrie, p. 1755. 

Indications 

1. A l’etage lombaire, il permet une analyse tres fine des masses 
renales en distinguant les kystes des tumeurs. Les echelles de densite 
permettent dans certains cas (angiomyolipome) de distinguer des 
tumeurs benignes de tumeurs malignes. 

2. C’est egalement un examen tres utile pour porter le diagnostic de 
lithiase urique et de tumeur de la voie excretrice. En cas de crise de 
colique nephretique, il peut etre realise avec une faible irradiation et 
constitue un examen de choix. 
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3. A l’etage pelvien, il facilite l’etude de la taille et de l’extension des 
tumeurs vesico-prostatiques. II decele les ganglions anormaux sur les 
chaines lombo-aortiques et contribue au bilan d’extension locoregionale. 

4. Entre ces deux etages, le scanner apporte des renseignements pre- 
cieux sur le retroperitoine. II peut etre couple a des cliches d’UIV afin 
de mieux etudier les ureteres. 

5. II permet egalement une analyse des arteres renales et des sur- 
renales. 

Contre-indications 

Allergie a l’iode (proposer une premedication), myelome, grossesse 
et insuffisance renale. 

IMAGERIE PAR RESONANCE MAGNETIQUE 
EN URO-NEPHROLOGIE 

Syn : IRM. Principe et technique : voir Imagerie par resonance magnetique, 
p. 1759. 

Indications 

Cet examen permet la visualisation des»differents organes de l’appa- 
reil urinaire et fournit des images precises et des renseignements ana- 
tomiques de bonnes qualites essentiellement pour le rein. II permet 
egalement l’analyse des arteres renales (angio-IRM). Chez l’insuffisant 
renal, il est recommande d’eviter /naaministration de produits de 
contraste a base de gadolinium a des doses superieures a 0,2 mmol/kg. 
Cependant, les produits de contraste a base de gadolinium sont mieux 
toleres sur le plan ren§^ qytelW produits a base d’iode. 

Effets indesirables 

La fibrose nephrogenique systemique est une maladie rare decrite 
chez les insuffisants renaux comme un effet indesirable lie a l’injection 
de chelates de gadolinium. Si le debit de filtration glomerulaire est infe- 
rieur a 30 ml/min, il convient d’evaluer le benefice/risque et d’utiliser 
un chelate de gadolinium de stability reconnue (cyclique ionique). 

ARTERIOGRAPHIE RENALE 

Examen radiographique des arteres du rein (voir Arteriographies, p. 1757). 

Indications 

1. Diagnostiques, rarement, en cas de lesions complexes et pour 
completer les informations fournies par le scanner (en l’absence 
d’insuffisance renale), l’echographie Doppler ou l’angio-IRM : lesions 
dysplasiques de l’artere renale ou ses branches, anevrisme de l’artere 
renale, obstruction aigue de l’artere renale. 

2. Therapeutiques pour realiser une embolisation selective (tumeur 
maligne, angiomyolipome, hemorragie traumatique, en particulier post- 
biopsie) ou pour effectuer une angioplastie transluminale en cas de ste- 
nose arterielle renale. La decision de d’angioplastie dans ce cas repose 
sur 1’ existence d’une stenose significative (> 70 %), en amont d’un 
rein de taille conservee (> 8,5 cm), dans un contexte d’hypertension 
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arterielle severe, d’insuffisance renale progressive ou d’cedeme aigu du 
poumon brutal. 


URETROCYSTOSCOPIE 


L’examen endoscopique de la vessie et de l’uretre a pour but la mise en evi- 
dence de lesions de la muqueuse vesicale et dans certains cas leur biopsie. 

Technique 

Pratiquement indolore chez la femme, l’uretrocystoscopie est un 
examen plus delicat chez l’homme, necessitant soit une anesthesie 
locale par gel, soit plus rarement une anesthesie generale. On introduit 
alors un cystoscope rigide ou un fibroscope souple qui comportent un 
systeme optique raccorde a une source lumineuse, un systeme d’irriga- 
tion et parfois un canal operateur. L’appareil etant introduit, on peut 
done observer directement la muqueuse vesico-uretrale a la recherche 
de polype, de calcul. C’est egalement le premier temps d’une uretero- 
pyelographie ascendante. 

Incidents et accidents 

Compte tenu du risque infectieux non negligeable, il est necessaire 
de realiser un ECBU au prealable et eventuellement de prescrire une 
antibiotherapie, notamment chez 1’homme. La )fragilite de l’uretre 
impose de ne jamais « forcer » lors de Introduction de l’appareil qui 
pourrait creer une stenose iatrogene ulteriejlre. 

Les contre-indications sont la p rostatite aigue qui exposerait au 

le la coagulation qui pourraient 



La miniaturisation du materiel permet a l’heure actuelle l’introduction de fibres 
optiques dans les ureteres ce qui autorise la visualisation directe d’anomalies 
(polypes, calculs, stenose...). 

Conditions techniques 

Comme tous les examens retrogrades, l’ureteroscopie impose des 
conditions d’asepsie rigoureuse et cet examen est realise sous anes- 
thesie generale au cours d’une breve hospitalisation. 

Indications 

Au cours de cet examen il est possible d’effectuer un geste comple- 
mentaire (ablation d’un calcul ou destruction de celui-ci in situ, biopsie, 
voire traitement d’un retrecissement ureteral). 


EXPLORATIONS URODYNAMIQUES 


Etude du fonctionnement de la vessie et du canal de l’uretre pendant le rem- 
plissage vesical et la miction ayant pour but de preciser le mecanisme des 
troubles urinaires qu’ils soient par exces (envies trop frequentes ou fuites 
d’urine) ou par defaut (difficulty voire impossibility d’uriner). Ces explorations 
utilisent des appareils d’enregistrement de pression comportant plusieurs ele- 
ments : un capteur de pression relie au patient, un module transformant ces 
donnees sous forme de graphiques. 
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Technique 

Le patient, allonge sur une table d’examen, est porteur d’une sonde 
uretrale mise eventuellement apres anesthesie du canal et permettant 
le remplissage vesical par du serum physiologique. Les variations de 
pression s’inscrivent sur le graphique et le remplissage est interrompu 
lorsque le patient ressent l’envie d’uriner. On enregistre alors la pres- 
sion regnant dans le canal de l’uretre et la qualite de la miction. 

Hormis le risque infectieux inherent a la mise en place de la sonde 
uretrale, cet examen s’effectue sans preparation particuliere et ne 
comporte pas de danger. 

Interpretation 

1. Au cours du remplissage, on evalue, outre la capacite vesicale, la 
sensibilite, la stability (traduisant l’absence de contraction anormale de 
la vessie), la compliance et la continence, notamment a l’occasion de 
tests de provocation comme la toux ou le changement de position. 

2. Au cours de la realisation du profil uretral, on mesure la pression 
uretrale maximale qui doit etre d’environ 110 cm d’eau desquels on 
soustrait l’age du patient en annees. 

3. La qualite de la miction est ensuite analysee avec, notamment, le 
debit maximum (superieur a 15 ml/s pour^ine miction de 150 ml), le 
residu post-mictionnel (qui doit etre infejillurlii: 15 % de la capacite vesi- 
cale) et la morphologie de la courbe qui permet souvent de s’assurer 
de l’absence d’obstacle sur les voies urinaires. 

DOPPLER PENIEN 

Etudie la vascularisatio^de la verge grace aux ultrasons et ceci dans le cadre 
de l’exploration des troubles del’Srection. Cet examen base sur remission d’ultra- 
sons est totalement anbdin eLsans contre-indication si ce n’est celle du produit 
vasodilatateur injecte eventuellement en cours d’examen. 

Resultats 

On peut ainsi apprecier le fonctionnement normal des arteres de la 
verge, ou au contraire diagnostiquer des anomalies et en particulier des 
retrecissements des arteres peniennes ou une insuffisance de l’apport 
sanguin. 

Cet examen est en general couple a une injection de papaverine qui 
permet une dilatation des vaisseaux recreant ainsi une erection et per- 
mettant d’avoir une idee plus precise de l’etat arteriel. 

SCINTIGRAPHIE RENALE 

Elle consiste en l’enregistrement de la radioactivite emise par les reins apres 
injection intraveineuse d’une substance radioactive fixee electivement par ceux-ci. 

Technique 

La scintigraphie necessite dans un premier temps l’injection d’un 
corps radioactif, puis un recueil de la radioactivite grace a un compteur 
a scintillation. Le pourcentage de radioactivite recueilli est propor- 
tionnel a la fonction renale. On realise principalement une scintigraphie 
quantitative pour etudier la valeur fonctionnelle des reins et notam- 
ment leur valeur separee. 
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BIOPSIE PROSTATIQUE 

C’est l’etude anatomopathologique d’un fragment prostatique recueilli au cours 
d’une echographie endorectale (pistolet automatique). L’examen n’expose a 
aucune complication, s’il est precede d’un lavement evacuateur, entoure de pre- 
cautions d’asepsie et complete par une courte antibiotherapie : il est effectue a 
titre ambulatoire. 

Resultats 

Le prelevement observe au microscope concerne une eventuelle 
zone pathologique, mais egalement les autres secteurs prostatiques 
preleves a titre systematique. On peut ainsi trouver un foyer tumoral 
et, dans ce cas, preciser son grade histopathologique (score de Gleason). 
Cet examen permet egalement de confirmer une prostatite chronique 
pour laquelle les donnees du toucher rectal peuvent etre voisines de 
celles d’un cancer de la prostate. 


ANTIGENE PROSTATIQUE SPECIFIQUE 


trale...). 


L’antigene prostatique specifique, ou PSA ( Prostate Specific Antigen), est un mar- 
queur d’organe et non un marqueur tumoral bien que l’elevation de son taux soit 
d’une grande valeur. 

Technique 

L’echantillon de sang doit etre recueilli A distance de toute manipu- 
lation sur la prostate (toucher rectal, miSii^jefr place d’une sonde ure- 

Resultats 

1. Taux normal inferieur a 2,5 ng/ml en moyenne (variable selon les 
laboratoires et les techniques de dosage). 

2. Plus la prostate est volumineuse, plus ce taux est eleve en restant 
toutefois le plus souvent inferieur a 10 ng/ml. 

3. Le dosage de la fraction libre du PSA et la mesure du rapport PSA 
libre/PSA total permettent d’affiner la suspicion du cancer : haut risque 
si rapport inferieur a 15 % ; risque faible si rapport superieur a 25 % ; 
zone douteuse entre 15 et 25 %. 


4 . L’association de taux eleves et d’anomalie du toucher rectal est 
hautement suspecte de l’existence d’un cancer. 

5. La diminution du taux d’antigene prostatique specifique apres trai- 
tement d’un cancer de la prostate est un moyen de surveillance fonda- 
mental d’autant qu’une reascension eventuelle traduirait la reprise du 
processus tumoral. 

6. Chez la femme et chez les patients ayant subi une prostatectomie 
radicale, ce taux est nul. 

7. II est tres augmente en cas de prostatite aigue avec un lent retour 
a la normale : il n’a done aucun interet dans cette indication. 


8. Les traitements par inhibiteurs de la 5-alpha-reductase (finaste- 
ride, dutasteride) sont responsables, au bout de 6 mois, d’une diminu- 
tion de 50 % du taux de PSA ce dont il faut tenir compte dans 
1’interpretation des resultats. 


Explorations endocriniennes 

par J. Mahoudeau 


CONDITIONS POUR INTERPRETER 
UN DOSAGE HORMONAL 

Les dosages radio-immunologiques des hormones ont transforme l’exploration 
endocrinienne. Cependant, ces dosages ne peuvent etre correctement interpretes 
qu’en fonction d’une analyse clinique prealable. 

De plus, les conditions du prelevement peuvent changer completement Inter- 
pretation de ces dosages (par exemple, date par rapport au cycle menstruel), 
l’heure (par exemple, le matin), la position (par exemple, decubitus), les condi- 
tions nutritionnelles (par exemple, a jeun), le regime en cours (par exemple, 
desode), les medications en cours, et la date de leur arret eventuel. 

Un dosage plasmatique ne donne qu’un aperfu instantane sur la concentration 
hormonale. Celle-ci est souvent suffisante pour confirmer ou eliminer un diagnostic, 
mais elle doit toujours etre imaginee dans son contexte secretaire, car beaucoup 
d’hormones sont secretees de fagon pulsatile, ce qui explique leurs grandes 
oscillations plasmatiques. Les prelevemdBfc? ^^approches et multiples restent du 
domaine de la recherche, mais les prelevements urinaires sur 24 heures donnent 
souvent un apergu plus exact de la secretion hormonale (par exemple, pour le cor- 
tisol), meme si les urines contiennent des metabolites hormonaux faisant intervenir 
d’autres variables (organes cibie^fofe. rein). 

La qualite et l’experience du laboratoire sont necessaires a la fiabilite du 
resultat mais ne permetfent pas^e se dispenser d’un raisonnement clinique, meme 
lorsque 1’interpretation du resultat est donnee par un ordinateur. Les artefacts des 
dosages sont nombreux, et les resultats aberrants sont possibles. 

De plus, certains criteres indirects d’hypersecretion ou d’insuffisance hormo- 
nale, cliniques ou biologiques, gardent plus de valeur diagnostique que le dosage 
direct de l’hormone : par exemple, l’association d’une hypercalcemie et d’une 
hypophosphoremie est plus suggestive d’une hyperparathyroi’die primaire qu’un 
taux eleve de parathormone si on ne connaTt pas la calcemie. 

Enfin, il est de plus en plus necessaire de tenir compte du cout des explorations, 
et d’essayer d’obtenir dans chaque cas le meilleur rendement diagnostique. 


EXPLORATION FONCTIONNELLE 
DE L’ANTE-HYPOPHYSE 
/. HORMONE DE CROISSANCE 

Syn : GH, hormone somatotrope. 

Dosage de la GH 

Methode radio-immunologique dans le plasma. Taux normal < 1 ng/ml a 
l’etat basal. Elle peut etre momentanement indetectable chez des 
sujets normaux. Attention ! La GH est elevee chez les diabetiques et 
les denutris, et s’eleve au cours de l’endormissement, de l’exercice phy- 
sique, du stress (simple emotion). Pics spontanes (6-12 par 24 heures), 
surtout la nuit. 
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Epreuves de stimulation 

Indispensables au diagnostic d’un deficit en GH puisqu’un taux bas 
spontanS ne distingue pas les sujets normaux des dSficitaires. Plusieurs 
protocoles sont possibles : 

1. HypoglycSmie insulinique : 0,1 U d’insuline/kg en injection IV et 
dosage de GH et de glycSmie aux temps 0, 15, 30, 45, 60 et 120 minutes. 
Pour etre valable, ce test doit entralner une hypoglycemie infSrieure a 
2,2 mmol/1 (0,4 g/1) parfois mal tolSrSe. Surveillance Stroite, contre-indi- 
cation en cas d’hypoglycSmie spontanSe, d’Spilepsie. 

2. Acides amines : perfusion de chlorhydrate d’ornithine ou d’arginine 
(0,5 g/kg en 30 minutes) sans glucose. PrSlevements toutes les 30 minutes 
pendant 2 heures. NausSes et vomissements possibles. Test nSanmoins 
anodin. 

3. Propranolol-glucagon : propranolol per os 1 mg/kg ; 2 heures plus 
tard (temps 0) glucagon 1 mg IM. Dosages toutes les 30 minutes pendant 
3 heures. Certains utilisent d’autres betabloquants. 

4. L-Dopa : 0,5 a 1 g per os, prSlevement toutes les 30 minutes pendant 
2 heures. 

5. Autres tests : sommeil, exercice physique, test au GH-RH. 

Normalement, ces tests Slevent la GH a un taux supSrieur a 10 ng/ml 

(> 14 ng/ml sous GH-RH). Cependant, aucun test^iie provoque constam- 
ment cette elevation chez les sujets normaux. On exige done un dSfaut 
d’SISvation de GH par deux tests pour retenir le diagnostic de deficit en GH. 

6. Paradoxalement, la GH peut Slever chSzI&s acromSgales sous TRH 
ou LH-RH. 

Epreuve de freinage 

La GH s’abaisse normalemeritji la 60 e minute d’une hyperglycSmie 
provoquSe orale. Dans 1’acromSgalie, le taux reste superieur 1 ng/ml, 
voire 0,4 ng/ml avec les dosages ultra-sensibles. 


Tests indirects 

1. La glycemie, la phosphorSmie et la calciurie augmentent dans les 
hypersecretions de GH. 

2. Surtout, le dosage de somatomSdine C ou IGF-1 (protSine synthS- 
tisSe par le foie sous l’effet de la GH) est un reflet precis de la secretion 
de GH, SlevSe dans l’acromegalie, et habituellement abaissee dans les 
deficits en GH. Son taux doit etre interprets en fonction de l’age. 


II. FONCTION THYREOTROPE 

Fonction de la thyreostimuline (TSH). 

Dosage de la TSH 

TSH ultrasensible dans le sang : les methodes modernes, radio-immuno- 
logiques ou enzymatiques detectent bien les taux Sieves (hypothyroi'die 
primaire) et les taux bas (thyrotoxicose et dSficit hypophysaire). 

Les valeurs normales varient d’un laboratoire a l’autre (le plus souvent 
0,1-4 mU/1). 

Test a la TRH 

Injection intraveineuse de 200 pg ; prSlevements a 0, 15, 30, 45, 60 et 
90 minutes. La TSH s’Sleve normalement de plus de 3 mU/1. RSponse 
plus faible apres 40 ans, abolie dans tous les Stats de thyrotoxicose. 
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Ce test permet, en theorie, une distinction entre les deficits hypo- 
physaires (reponse nulle) et hypothalamiques (reponse retardee). II a 
moins d’interet depuis l’avenement du dosage de la TSH ultra-sensible 
puisqu’une valeur basse s’accompagne presque toujours d’une reponse 
faible ou nulle. 


III. FONCTION CORTICOTROPE 

Fonction de l’adrenocorticotrophine (ACTH). 


Dosage de I’ACTH 

Dosage radio-immunometrique ou par electro-chemiluminescence 
(double anticorps). 

1. Taux normal : 10-100 pg/ml. Oscillation nycthemerale : taux plus 
eleves en fin de nuit et le matin. 

2. Taux eleve dans l’insuffisance surrenale primaire, abaisse sous 
cortico'ides et dans les tumeurs secretant du cortisol (< 5 pg/ml). 

3. Taux variable dans la maladie de Cushing (en principe eleve, sur- 
tout en cas de macroadenome hypophysaire, mais souvent normal 
entre 20 et 100 pg/ml). 

4. Taux augmente dans les secretions ^ctopiques d’ACTH, avec rap- 
port lipotropine/ACTH eleve (la lipotropine/^tl’ACTH ont un precurseur 
commun, la POMC ou pro-opiomelanoc 

Epreuves dynamiques 

Voir Exploration surrenalienm 
1. L’ACTH plasmatique augment 


a) la chute du cortisol provoquee 

b) la stimulation directe des cell' 



:n relation avec : 
par la metopirone ; 

cellules corticotropes provoquee par 
une hypoglycemie ou une injection de corticotropin-releasing factor (CRF) 
d’origine ovine. 

2. L’ACTH plasmatique est abaissee par la dexamethasone (en fait 
tous les cortico'ides de synthese), d’ou une cortisolemie basse. 


IV. FONCTION GONADOTROPE 

Fonction de l’hormone luteinisante hypophysaire (LH) et de hormone folliculo- 
stimulante hypophysaire (FSH). 

Dosage immunometrique 

1. Homme adulte 

a) Normalement, les taux de LH et FSH sont de l’ordre de 2 a 6 mU/ml. 

b) La LH, retro-controlee par la testosterone, augmente en cas d’insuf- 
fisance leydigienne, et la FSH, retro-controlee par l’inhibine, augmente 
en cas d’insuffisance germinale. 

c) LH et FSH diminuent en cas d’insuffisance hypophysaire, la LH 
(± FSH) sous traitement androgenique. 

2. Femme 

Voir Exploration de l’axe hypothalamo-hypophyso-ovarien, p. 1728. 

Epreuves de stimulation 

1. Test a la LH-RH (ou GnRH) : voir ci-dessus. 

2. Test au citrate de clomifene : voir p. 1730. 
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V. SECRETION DE PROLACTINE 


Hormone de la lactation. 

Dosage radio-immunologique 

1. Taux normal dans le plasma inferieur a 20 ng/ml dans les deux sexes. 

2. Eleve dans les adenomes a prolactine et apres prise de nombreux 
medicaments inhibiteurs de la dopamine (voir Galactorrhee, p. 937). 

3. Si le taux est legerement eleve (20-50 ng/ml), il est souhaitable de 
realiser deux prelevements a 10 minutes d’intervalle (sans repiquer) afin 
d’exclure une hyperprolactinemie transitoire liee au stress de la piqure. 

Attention ! II existe des risques de fausse hyperprolactinemie en cas 
de macroprolactinemie (agregats de monomeres de prolactine). 

Tests dynamiques 

1. La prolactine s’eleve normalement sous thyreoliberine (TRH), et 
sous neuroleptiques (chlorpromazine, sulpiride, metoclopramide). La 
reponse de la prolactine a ces stimulations est, en principe, plus faible 
en cas d’adenome a prolactine, mais aucun test n’est formel. 

2. Un taux superieur a 100 ng/ml, en tout cas superieur a 200 ng/ml, 
est presque toujours du a un adenome. 

3. La normalisation, apres un repos de 30 miftutes, confirmee sur plu- 
sieurs prelevements est en faveur d’une hyperprolactinemie fonctionnelle. 

4. La bromocriptine et autres dopaminergique& abaissent ou norma- 

lisent toutes les hyper] 1 ' ' ' ' ~ lies d’origine tumorale : 

ce n’est pas un test die 



EXPLORATION FONCTIONNELLE 
DE LA FONCTION a.NTIDIURETIQUE 
POST-HYPOPHYSAllRE 


L’exploration est ici basee sur des tests indirects evaluant les modifications de 
la diurese au cours de variations provoquees de l’osmolarite et de la volemie. 

/. SYNDROME POLYURO-POLYDIPSIQUE 
Test de restriction hydrique 

Argument essentiel pour departager la polyurie primaire (diabete 
insipide) de la polydipsie primaire (potomanie). II ne doit etre entrepris 
qu’apres avoir exclu une polyurie symptomatique d’un diabete sucre 
ou d’une hypercalcemie. 

1. La restriction spontanee au cours d’une nuit peut suffire si Ton 
constate : 

a) une hypernatremie au reveil : diabete insipide ; 

b) une densite urinaire superieure a 1,010 le matin : potomanie. 

2. L’epreuve doit etre souvent prolongee (6 a 12 heures sous etroite 
surveillance a l’hopital) en mesurant, chaque heure, la diurese, le poids, 
la concentration urinaire et toutes les 2 ou 3 heures (et surtout en fin 
d’epreuve), l’osmolarite urinaire et plasmatique : 

a) en cas de diabete insipide, la diurese persiste >100 ml/h, la densite 
et l’osmolarite urinaires restent basses (< 1 ,005 et < 300 mOsm/1, respecti- 
vement), l’osmolarite plasmatique augmente > 300 mOsm/1, et l’epreuve 
doit etre interrompue si le sujet perd 5 % de poids de son corps ; 
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b) en cas de potomanie, la diurese se reduit, les urines se concen- 
trent (densite > 1,010), l’osmolarite urinaire depasse 600 mOsm/1 sans 
elevation de l’osmolarite sanguine ; 

c) en cas de diabete insipide partiel, les urines se concentrent, mais 
au prix d’une hyperosmolarite plasmatique. 

Test au DDAVP 

Desmopressine : 10 pg par voie nasale ou 0,5 a 1 pg SC ou IM. Cet ana- 
logue de rhormone antidiuretique entrame une reduction de la diurese et 
une concentration urinaire en cas de carence en hormone antidiuretique ; 
inefficace dans le diabete insipide nephrogenique. 

Attention ! Ce test n’est effectue qu’apres exclusion d’une potomanie 
ou il est dangereux (hyponatremie). 

II. HYPERSECRETION D’HORMONE ANTIDIURETIQUE (ADH) 
Test de surcharge hydrique 

Syn : test a l’eau. Epreuve non denuee de risques si la natremie est 
inferieure a 125 mmol/1 (intoxication par l’eau), non specif ique (perturbee 
dans l’insuffisance surrenale, l’hypothyroi'die, les insuffisances hepatiques 
et renales). Protocoles varies : soit 10-20 ml/kg, soit absorption d’une quan- 
tity fixe, 600 a 1 000 ml. Diurese, osmolarity plasmatique et urinaire sont 
mesurees chaque heure pendant 4 heures. 

1. Normalement plus de 60 % de 1’eaPmest eliminee en 4 heures et la 
clairance de l’eau libre se positive. 

2. En cas d’hypersecretion d’ADH. t>n ne peut obtenir ni diurese, ni dilu- 
tion urinaire, ce qui prouve la secretion persistante, inappropriee, d’ADH. 

III. DOSAGE RADIO-IMMUNOLOGIQUE D’HORMONE 
ANTIDIURETIQUE 

Interpretable seulement si Ton connaTt les conditions de prelevement, 
de l’osmolarite simultanee. Utile pour le diagnostic des diabetes insi- 
pides, surtout partiels (taux bas) et des hypersecretions (taux eleve). 
Le taux normal est de 1-2 pg/ml pour une osmolarite de 285 mOsm/1, 
10 pg/ml pour une osmolarite de 300 mOsm/1. 

IV. DOSAGE DES NEUROPHYSINES 

Ce sont des proteines de transport de l’ADH. Leur dosage peut etre 
utilise comme reflet de la secretion d’ADH. 

EXPLORATION FONCTIONNELLE 
DE LA THYROIDE 

I. DOSAGES SANGUINS 

Thyroxine (T4) et tri-iodothyronine (T3) 

Ces dosages radio-immunologiques sont facilement accessibles et 
ont simplifie l’exploration. 

1. Le taux de T4 (sous-entendu T4 total) est de 70 a 140 nmol/1, celui de 
T3 est de 1 a 3 nmol/1. 

2. La majeure partie de ces hormones est liee a une proteine, la thyroxin- 
binding-globulin (TBG) qui est diminuee dans les etats de denutrition, 
augmentee surtout en cas d’hyperoestrogenie (grossesse, pilule), d’ou les 
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modifications du taux de T4 total sans dysthyroi'die. Ainsi, sous pilule 
oestroprogestative, la T4 est elevee par elevation de la TBG, sans augmen- 
tation de la T4 libre, d’ou l’interet du dosage de T4 libre (synonyme 
FT4), maintenant repandu (N : 1 1-25 pmol/1) et de la T3 libre (ou FT3, 
N : 3-9 pmol/1) qui apprecient de fagon fiable la quantite d’hormone active. 

TSH ultra-sensible 

1. Normale : 0,1-4 mU/1. 

2. Elevee dans rhypothyroi'die primaire, abaissee dans l’hyperthyroi'die, 
elle reflete rapidement la secretion thyroidienne et suffit au debrouillage. 
Le dosage de T4 libre ± T3 libre doit etre fait si la TSH est anormale. 

Attention /Une insuffisance hypophysaire se traduit par une T4 basse 
avec une TSH non elevee (basse ou normale). 


En pratique 

1 . La fonction thyroidienne est facilement appreciee (outre les signes 
cliniques !) par la T4 libre et la TSH. 

2. Le dosage de T3 libre est accessoire : 

a) utile pour reconnaTtre les rares hyperthyro'idies a T3 (avec T4 
normale) ; 

b) inutile et trompeur dans le diagnostic d’hypothyroi'die car l’abais- 
sement isole de la T3 est frequent. II est habitoel dans de nombreux 
etats (denutrition, cirrhose, maladies graves)/Q^fj^ont rien a voir avec 
une hypothyroid ie. 

3. Pour la surveillance d’un traitement substitutif par la T4, les signes 
cliniques et le dosage de TSH, 1 a 2 fois par an, sont souvent suffisants. 
La T4 et parfois la T3 libres peuvent litre utiles si les signes cliniques 
ne sont pas concordants. Enfin, le dosage de TSH ne peut pas servir a 
la surveillance des deficits hypophysaires traites : on doit se baser sur 
la clinique, et les dosage$a^J4^t T3 libres. 


II. EXPLORATION SCINTIGRAPHIQUE 


Enregistrement par une gamma-camera ou un scanographe classique de 
1’image thyroidienne apres administration d’une petite quantite de ou plus 
souvent de ^Tc. 


Indications 

II y a encore peu d’annees, la scintigraphie etait systematique dans 
l’exploration des goitres et des dysthyroidies. Aujourd’hui, la plupart 
des centres ont reduit les indications de la scintigraphie a quatre cir- 
constances : 

1. Les hyperthyro'idies dont l’origine basedowienne n’est pas clairement 
indiquee par des signes oculaires ou une elevation des anticorps anti- 
recepteur de la TSH. Dans ce cas, la scintigraphie est utile en montrant : 

a) une fixation diffuse : maladie de Basedow ; 

b) une fixation sur un ou plusieurs nodules avec extinction de la 
fixation sur le reste de la glande : adenome toxique ou goitre multi- 
nodulaire toxique ; 

c) une absence de fixation : thyrotoxicose factice, thyroidite subaigue 
ou saturation iodee (surtout par l’amiodarone). 

2. Les nodules thyroidiens avec une TSH plasmatique basse : on 
recherche par la scintigraphie un ou plusieurs nodules chauds auto- 
nomes, toxiques ou pre-toxiques. 
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3. Apres thyroidectomie pour cancer differencie, la scintigraphie du 
corps entier recherche des residus cervicaux et des foyers metastatiques. 

4. Dans l’hypothyroidie congenitale, la scintigraphie peut reveler une 
ectopie thyroidienne. 

III. ANTICORPS ET MARQUEURS 
Anticorps antithyroi'diens 

Anticorps antithyroglobuline et surtout antiperoxydase : un taux 
eleve est habituel dans les thyroidites de Hashimoto. En fait, ils sont 
non specifiques et peuvent etre presents en l’absence d’hypothyroidie. 

Immunoglobulines thyreostimulantes 

Connues sous diverses appellations : TSI, TSAb, TRAC..., elles sont 
detectables dans le serum de 85 % des maladies de Basedow. 

Thyroglobuline 

Abondante dans les vesicules thyroi'diennes, la thyroglobuline est 
detectee en faible quantite dans le plasma (< 20 ng/ml). Son interet prin- 
cipal est la detection de tissu thyro’idien actif, done residu ou metastases, 
apres thyroidectomie pour cancer. 

Thyrocalcitonine 

Marqueur des cellules C (parafolliculaires) de la thyroide. Normale- 
ment inferieure a 10 pg/ml dans le plasrrfc^elte est elevee au cours du 
cancer medullaire de la thyroide (raremqnt secretee par des cancers 
extrathyroidiens), ou elle s’eleve a{5tasVe 100 pg/ml apres stimulation 

0, 5, 10 et 15 minutes). 



DES PARATHYROIDES 
/. EQUILIBR E PHOSPHOCALCIQUE 


Calcemie 

Normale : 2,2 a 2,6 mmol/1 (88-104 mg/1). Elle depend avant tout de la 
liberation du calcium par l’os, sous l’effet de la parathormone : elle 
s’eleve au cours de l’hyperparathyroidie primaire et s’abaisse dans 
l’hypoparathyroidie. La protidemie ou, mieux, l’albuminemie, doit etre 
connue pour interpreter la calcemie car seul le calcium ionise est sous 
le controle de la parathormone. 

La calcemie corrigee tenant compte de l’albuminemie est calculee 
selon la formule suivante : 

Calcemie corrigee = calcemie (mmol/1) x (40 - albuminemie en g/1) 

Phosphoremie 

Normale : 0,8 a 1 ,4 mmol/1. La phosphoremie est inversement liee au 
taux de parathormone. En presence d’une hypercalcemie, l’hypophos- 
phoremie signe l’hyperparathyroidie. Normalement elevee chez l’enfant, 
elle s’eleve aussi au cours de l’insuffisance renale (qui tend a abaisser la 
calcemie). 

Calciurie des 24 heures 

Elle varie selon les apports en calcium et phosphore alimentaires. 
Normale en regime libre : < 5 mg/kg/jour. Elevee dans les hypercalce- 
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mies, elle Test moins que ne le voudrait la calcemie dans les hyper- 
parathyroidies primaires car la parathormone augmente la reabsorption 
du calcium. En cas d’insensibilite au calcium (recepteur mute), la calciurie 
est basse malgre Phypercalcemie. 

Phosphaturie 

Elle depend plus du regime alimentaire que du taux de parathormone. 
Cette derniere eleve la clairance du phosphore et abaisse son taux de 
reabsorption tubulaire (TRP) : 

TRP = 1 _ clairance du phosphore x 10Q (N . 35.95 %) 
clairance de la creatinine 

II. AMP CYCLIQUE URINAIRE 

Normale : 3 a 8 pmol/j. La moitie de LAMP cyclique urinaire depend 
de Paction de la parathormone sur le rein. Eleve dans Phyperparathy- 
roi'die. Resultats a exprimer en fonction de la creatininurie. 

III. PARATHORMONE PLASMATIQUE 

La methode de dosage immunoradiometrique est enfin fiable. Elle 
mesure la parathormone intacte (1-84) car le'^ anticorps sont diriges 
vers les deux extremites, N-terminale et C-terminale, de la molecule, ce 
qui la rend insensible aux fragments hormonaux. 

Taux normal : 10-55 ng/ml. Eleve dans^iyperparathyroidie, et les 
pseudo-hypoparathyroidies (avec insen&jjmite a la parathormone). 
Resultat a interpreter en fonction de^rei cUfcemie car une hypercalcemie 
devrait freiner la parathormone, hypocalcemie la stimuler. 

IV. PARATHORMONE^UaWD-PEPTIDE (PTH-RP) 

Ce peptide est eleve dans ^''pseudo-hyperparathyroidies provoquees 
par un cancer, avec hypercalcemie mais PTH basse. 

EXPLORATION DE LA CORTICOSURRENALE 
(FONCTION GLUCOCORTICOIDE) 

I. DOSAGES HORMONAUX 
Cortisolemie 

Normale : 80-250 ng/ml vers 8-9 h, < 50 ng/ml vers 20 h. 

II est done capital de noter l’heure du prelevement. Un dosage le soir 
n’est d’aucune aide au diagnostic d’insuffisance surrenale. 

1. La cortisolemie reste elevee le soir (perte du rythme nycthemeral) 
dans les syndromes de Cushing, et basse le matin dans les insuffisances 
surrenales. 

2. Le cortisol est lie a une proteine, la transcortine (ou CBG), qui s’eleve 
sous cestrogenes d’ou un taux eleve au cours des traitements cestro- 
geniques et de la grossesse, sans elevation du cortisol libre (dosage 
non courant). 

3. Une elevation du cortisol se voit aussi, en dehors du syndrome de 
Cushing, au cours des syndromes depresses, Panorexie mentale, les 
conditions de stress. 
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Cortisol libre urinaire 

Normale : 20-100 pg/j. Bon reflet de la secretion du cortisol, il est 
franchement eleve dans les syndromes de Cushing. 

II. EPREUVES DYNAMIQUES 

Stimulation de la surrenale par I’ACTH 

En pratique, on utilise le fragment 1-24 de l’ACTH ou tetracosactide 
(Synacthene). 

1. Le test rapide (peut etre realise en ambulatoire) consiste en une 
injection IM ou IV de 0,25 mg de Synacthene Immediat, suivi d’un 
dosage du cortisol plasmatique avant et 1 heure apres l’injection. Le 
cortisol doit depasser 210 ng/ml. 

2. Le test a tres faible dose (1 pg, done 250 fois moins) serait plus 
discriminatif, mais beneficie de moins d’experience. II est normal si le 
cortisol est superieur a 180 ng/ml a 30 minutes. 

Ces tests sont negatifs dans une insuffisance surrenale primaire, 
mais aussi dans les deficits corticotropes car, contrairement a ce qu’on 
a pense pendant longtemps, le deficit chronique en ACTH fait perdre a 
la surrenale sa capacite a repondre a un test unique (il faudrait des 
injections iteratives). 

3. Le test au Synacthene Retard n’est plus utilise. 

Stimulation de I’ACTH endogene par la metopirone 

1. La metopirone (1 g per os toutBsJI|s 6 heures pendant 24 heures, 
controler de la bonne absorptiem^d^produit) bloque la synthese du 
cortisol par inhibition de la lLnydroxylase, ce qui entrame : 

a) une chute du cortisol ; 

b) une elevation de^AdTH (100-200 pg/ml) ; 

c) une elevation du preddrseur du cortisol, le compose S plasma- 
tique (100-200 ng/ml) et q^s 17-OH urinaires (> 11 mg/j). 

Ce test necessite des recueils urinaires 3 jours de suite, et doit etre 
rigoureusement surveille, en milieu specialise, car il induit une insuffi- 
sance surrenale transitoire. Il doit etre interrompu en cas de chute de 
la pression arterielle ou de vomissements. Il est negatif dans toute 
insuffisance de l’axe hypophyso-surrenalien et entrame une reponse 
explosive dans la maladie de Cushing. 

2. Test court : absorption de 2 g de metopirone en une prise a 
minuit ; le compose S doit s’elever au-dessus de 60 ng/ml. 

Test de freinage par la dexamethasone 

Ce glucocorticoi'de de synthese freine normalement la secretion 
d’ACTH, et entrame done une chute du cortisol et de ses metabolites. 
Le test s’adresse done aux cas ou Lon soup^onne un hypercorticisme 
(voir Syndrome de Cushing, p. 931). Trois protocoles sont possibles : 

1. Freinage « court » : 1 mg de dexamethasone a 23 h, dosage de cor- 
tisolemie le lendemain a 8 h (N < 14 ng/ml). 

2. Freinage « standard » : 2 mg de dexamethasone pendant 2 a 5 jours, 
dosage de cortisolemie et de la cortisolurie (N < 10 pg/j). 

3. Freinage « fort » : 8 mg de dexamethasone pendant 2 jours. Interet 
pour le diagnostic etiologique d’un syndrome de Cushing (freinage relatif 
dans la maladie de Cushing, pas de freinage dans les autres causes). 
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Test a I’eau 

Le retard a l’elimination de l’eau (opsiurie) est constant dans les defi- 
cits en cortisol. L’opsiurie est corrigee par le cortisol, non par les mine- 
ralocortico'fdes. Ce test desuet n’est pas specifique mais reste sensible 
dans les insuffisances surrenales, meme s’il n’est plus guere pratique. 


EXPLORATION DE LA CORTICOSURRENALE 
(FONCTION MINERALOCORTICOIDE) 

Attention ! Le regime desode et les diuretiques stimulent la secretion d’aldoste- 
rone. II faut toujours veiller a effectuer cette exploration avec des apports de sel 
normaux (6 g/24 heures). 


I. DOSAGES STATIQUES 

Aldosterone plasmatique 

Taux normal en regime normosode : 30-300 pmol/1 (11-110 pg/ml) en 
decubitus, s’elevant a 100-750 pmol/1 (36-275 pg/ml) en position debout. 
Les conditions de prelevement et la qualite du laboratoire sont cruciales 
pour eviter des interpretations aberrantes. 


Aldosterone urinaire 

Taux normal en regime normosode : 4-10 pg/j4^.a tetrahydroaldoste- 
rone etait plus couramment dosee (N : 15-60j£§^jjLes dosages plasma- 
tiques tendent a supplanter ces methodes^ 

Renine plasmatique 

Dosage immunometrique (double 
en decubitus et 10-65 ng/1 en p<; 

Mesure d’une grande impo^ 

(renine basse) ou secondaire (rer 


! afitidqrps). Taux normaux : 10-30 ng/1 
;ition debout (dosage peu sensible), 
pour apprecier le caractere primaire 
e elevee) d’un hyperaldosteronisme. 


II. EPREUVES DYNAMIQUE 


Stimulation 

Regime desode, orthostatisme, diuretiques et ACTH elevent l’aldo- 
sterone. 


Freinage 

La surcharge sodee (serum sale isotonique : 2 litres perfuses en 
4 heures) ne freine pas l’aldosterone en cas d’hyperaldosteronisme 
primaire (> 260 pmol/1). Epreuve non anodine chez un hypertendu. 
Surveillance. 


Test au captopril 

La baisse de l’angiotensine II qu’il provoque n’a pas d’effet sur les 
adenomes de Conn, mais diminue l’aldosterone dans les hyperplasies 
qui restent plus ou moins sensibles a l’angiotensine II. 


EXPLORATION DE LA CORTICOSURRENALE 
(FONCTION ANDROGENIQUE) 

Difficile a explorer du fait de la participation gonadique largement dominante 
chez l’homme. La femme a peu d’androgenes et leur origine surrenalienne et 
ovarienne est a peu pres equivalente. 
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I 7-cetosteroides urinaires 

Ils sont pratiquement abandonnes. 

Androgenes plasmatiques 

1. Le sulfate de dehydro-epiandrosterone (DHA-S) est d’origine seu- 
lement surrenalienne (taux normal : 1-3 pg/ml). 

2. La DHA (taux normal : 3-7 ng/ml) et l’androstenedione (taux 
normal : 0,8-3 ng/ml) ont une origine mixte. 

3. La testosterone (N : 3-10 ng/ml chez l’homme et 0,3-0, 7 ng/ml chez 
la femme) provient surtout du testicule, mais peut s’elever dans les 
hyperandrogenies surrenaliennes de la femme. 

1 7-OH-progesterone 

C’est un precurseur des androgenes (et du cortisol), utile pour le 
diagnostic du deficit en 21 -hydroxylase (notamment a la naissance) ou 
il est tres eleve. 

EXPLORATION FONCTIONNELLE 
DE LA MEDULLOSURRENALE 

La medullosurrenale secrete adrenaline et noradrenaline. La seconde est aussi 
secretee par tous les ganglions sympathiques. 

Catecholamines urinaires et leurs metabolites 

1. Acide vanylmandelique (N : 2-6 mg/j), peu fiable. 

2. Catecholamines urinaires (N 10-50 pg/j, variable selon les methodes). 

Dosage plus precis. V 

3. Metanephrines (metadrenaline et normetadrenaline). Normales : 
200-600 pg/j, variable selon les methodes. Dosage le plus fiable, qui est 
pratiquement le seul utilise atijourd’hui. Dans les pheochromocytomes, 
L augmentation des taux est generalement tres nette. 

4. Le dosage des catecholamines plasmatiques, peu repandu, est sou- 
vent decevant etant donne les variations physiologiques importantes. 

Attention ! Tous ces dosages sont fausses par la prise de medicaments 
sympathomimetiques, d’alpha-methyldopa (taux tres eleves) et, pour 
l’acide vanylmandelique, par la consommation de cafe, bananes, vanille. 

Tests pharmacodynamiques 

Les tests pharmacod ynamiques (chute tensionnelle sous regitine, 
elevation tensionnelle sous propranolol, glucagon, sulpiride) sont aban- 
donnes depuis les techniques d’imagerie reperant facilement les pheo- 
chromocytomes (scanner, IRM, scintigraphie au MIBG). 

EXPLORATION FONCTIONNELLE DU PANCREAS 
ENDOCRINE 

/. HYPERGLYCEMIE PROVOQUEE PAR VOIE ORALE 
Technique 

Mesure de la glycemie toutes les 30 minutes pendant 2 a 3 heures apres 
absorption de 75 g de glucose, ou 1,75 g/kg chez 1’enfant. Precaution: 
apport glucidique superieur a 200 g/j pendant les 2 jours precedents car 
reponse glycemique plus elevee au cours d’un regime pauvre en sucre. 
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Interpretation 

1. L\ American diabetes association (ADA) a defini les valeurs normales 
et pathologiques indiquees dans le tableau 233. Seules les valeurs au 
temps 0 et 120 minutes sont prises en compte pour cette classification 
des troubles de la glycoregulation qui fait aujourd’hui autorite. 


Tableau 233. — Interpretation d’une epreuve d’hyperglycemie provoquee par uoie orale. 


GLYCEMIE 

A JEUN (g/1) 

A 2 HEURES (g/1) 

Sujets normaux 

< 1,10 

< 1,4 

Hyperglycemie a jeun 

1,10-1,25 

< 1,4 

Intolerance au glucose 

< 1,26 

1,4-2 

Diabete 

> 1,26 

>2 


2. L’hyperglycemie provoquee par voie orale (HGPO) est inutile (mais 
non dangereuse) si la glycemie depasse 1,26 g/1 a jeun (voir p. 943). 

3. Une courbe plate n’a pas de signification pathologique. 

4. Une glycemie basse entre la 3 e et la 5 e heure definit l’hypoglycemie 
fonctionnelle post-stimulative. 

5. Chez la femme enceinte, entre la 24 e et la 28 e semaine, la glycemie 
doit etre inferieure a 1,35 g/1 1 heure apres absorption de 50 g de glucose, 
sinon on recommande une HGPO avec 10 ( Q?g d^glucose : le diagnostic de 
diabete gestationnel est retenu si deux glycemies depassent les limites 
suivantes (non consensuelles) : 0,95 g/1 a^Jeun, 1,80 g/1 a 1 heure, 1,55 g/1 
a 2 heures et 1,40 g/1 a 3 heures (s^mti Carpenter et Coustan). 

//. HEMOGLOBINE GljSuiE(HBA I C) 

Le glucose se fixe de fagon sta%lp sur la valine terminale de la globine, produi- 
sant 1’HbAlC dont le taux est proportionnel a la moyenne glycemique des trois 
derniers mois. 

Interpretation 

1. Normale : 4 % ± 1 % de l’hemoglobine totale. 

2. Ce critere n’est pas, ou pas encore utilise pour le diagnostic du 
diabete, mais c’est le principal critere pour apprecier l’equilibre glyce- 
mique chez un diabetique traite. Le traitement peut etre modifie si 
1’HbAlC est entre 6,5 et 8 %, il doit etre intensifie si 1’HbAlC est supe- 
rieure a 7 %. 

III. INSULINEMIE 

Dosage inutile dans le diabete ou les criteres ci-dessus suffisent. 

Interpretation 

1. Le taux normcil est bas a jeun (< 10 pU/ml), et s’eleve a 50-150 pU/ml 
apres charge en glucose. 

2. Ce dosage est capital dans le diagnostic des hypoglycemies orga- 
niques ou l’insulinemie ne s’abaisse pas a moins de 3 pU/ml pendant 
l’epreuve de jeune de 72 heures (voir p. 1701). 

IV. PEPTIDE C ET PRO-INSULINE 

Fragment de pro-insuline circulant en proportion du taux d’insuline. 
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Interpretation 

Taux normal : 300-500 pmol/1 a jeun. 

1. Permet d’evaluer la secretion d’insuline chez un diabetique, meme 
s’il est traite par l’insuline exogene. 

2. Le peptide C et la pro-insuline seraient des marqueurs plus sensibles 
que rinsulinemie au cours de l’epreuve de jeune pour le diagnostic d’insu- 
linome. 


V. EPREUVES DYNAMIQUES AUTRES QUE L’HGPO 

Stimulation du taux d’insuline 

Par hyperglycemie par voie veineuse, tolbutamide (1 g IV), glucagon 
(1 mg IV) ou arginine (25 g IV en solution saline) : tests rarement utiles 
en pratique, permettant d’apprecier la reserve insulinique d’un diabe- 
tique (dosages de glycemie, insulinemie et peptide C). 


Epreuve de jeune de 72 heures 

Importante dans le diagnostic des hypoglycemies organiques. 
Dosages de glycemie, insuline ± peptide C toutes les 3 heures Normale- 
ment, la glycemie se maintient au-dessus de 0,45 g/1 et rinsulinemie 
s’effondre au-dessous de 3 pU/ml, le peptide C en dessous de 0,2 nmol/1 
et la pro-insuline en dessous de 5 pmol/1 apres 48 heures de jeune. 
Attention ! II s’agit d’une epreuve inutile ©Ld&ngereuse si la glycemie a 
jeun est deja basse. 



VI. AUTRES HORMONES PANCREATIQUES 

Elies peuvent etre secretees en exces par des tumeurs pancrea- 
tiques : gastrine (N < 200 pg/ml, stimulable par secretine ou calcium, 
voir Syndrome de Zollinger-Ellison p. 585), glucagon, somatostatine, 
VIP, etc. 


EXPLORATION FONCTIONNELLE 
DU TESTICULE ENDOCRINE 


Testosterone plasmatique 

Normale : 3-10 ng/ml chez l’adulte. C’est le meilleur critere, pratique- 
ment suffisant. 

La dihydrotestosterone (0,3-0, 8 ng/ml) et la testosterone libre 
(0,2 ng/ml) peuvent aussi etre mesurees. Faible interet en pratique 
clinique. 

Si la testosterone est basse, les dosages de LH et FSH indiquent le 
niveau du deficit : testiculaire (taux eleves) ou hypophysaire (taux bas 
ou normaux). Un test a la LH-RH est parfois utile pour amplifier les ano- 
malies du taux de base de LH et FSH. 

Stimulation par la gonadotrophine chorionique (hCG) 

Injection de 5 000 unites en IM chez l’adulte (protocoles varies chez 
F enfant). La testosterone s’eleve progressivement (pic de 6-12 ng/ml le 
4 e jour) et l’cestradiol precocement (pic de 80-250 pg/ml le 2 e jour). Ce 
test est moins utile, en pratique, que la simple confrontation des taux 
de testosterone et de gonadotrophines. II ne doit pas etre realise avant 
le test a la LH-RH. 
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EXPLORATION FONCTIONNELLE 
DU TESTICULE EXOCRINE 


Spermogramme 

1. Necessite un laboratoire entrame, une periode d’abstinence connue, 
de 2 a 5 jours (la concentration en spermatozoi'des augmente de 10 % 
par jour d’abstinence, entre 1 et 10 jours), le recueil du sperme dans un 
flacon en verre sterile, sans antiseptique ni savon. 

2. Valeurs normales et interpretation (vitalite et morphologie divisees 
en 13 classes) : 

a) volume : 2-6 ml ; pH 7,2 a 7,8 ; 

b) concentration des spermatozoi'des : normale pour 20-200 millions 
de spermatozoi'des par ml, azoospermie si pas de spermatozoi'des, oligo- 
spermie si moins de 20 millions de spermatozoi'des par ml, polyzoo- 
spermie en fonction du volume de l’ejaculat ; 

c) mobility : 50 a 60 % a 1 heure, 40 % a 4 heures, asthenospermie si 
inferieure a ces chiffres ; 

d) le nombre des formes anormales : normale si inferieure a 40 %), 
teratospermie si au-dessus. 

Attention ! Meme dans un laboratoire specialise, ces criteres sont 
insuffisants pour apprecier la fertility d’un homme-clj existe une variability 
considerable chez un meme sujet : deux ou trois examens sont souvent 
necessaires. La spermatogenese peut etre transitoirement alteree par 
une maladie intercurrente meme benign|^JV 

Dosage de FSH 

Son elevation indique une insuffi^luiqr primaire des tubes seminiferes 
en raison d’un defaut de sercettemdSihibine B. 

Dosage de I’inhibine B 

Secretee par les cellules de Sertoli, elle est abaissee dans les deficits tes- 
ticulaires d’origine basse ou haute. Dans le premier cas, son taux plasma- 
tique est inversement proportionnel a celui de FSH. C’est un dosage non 
courant. 


Dosage de I’hormone anti-mullerienne (AMH) 

Elle aussi d’origine sertolienne, elle est abaissee dans les deficits 
testiculaires. Interet pratique mal defini. 

Etude biochimique du sperme 

Les taux de fructose (5-20 pmol/ml), phosphatase acide (7-40 mU/ml) 
et carnitine (45±10pg/ml) peuvent orienter vers une anomalie des 
voies excretrices (mais criteres non formels). 

Test de penetration de la glaire in vitro (test de Hiihner) 

II permet de deceler une insuffisance du sperme par rapport a un 
sperme temoin. 

Anticorps anti-spermatozoides 

Dans le sperme et le serum. Peut orienter vers une cause immuno- 
logique d’infertilite. 


EXPLORATION FONCTIONNELLE DE L’OVAIRE 

Voir Exploration de l’axe hypothalamo-hypophyso-ovarien, p. 1728. 


Explorations du metabolisme 
du cholesterol et des lipoproteines 

par T. Hanh et P. Serog 


COMPOSITION DES LIPIDES DU SANG 

Les lipides sanguins (cholesterol, triglycerides, phospholipides) non hydro- 
solubles sont transportes par des apoproteines avec lesquelles ils forment des lipo- 
proteines, dont certaines sont d’importants facteurs d’atherome. Depister ce risque 
par une exploration convenable, le traiter preventivement par des mesures appro- 
priees peut contribuer a une reduction de la morbidite cardiovasculaire. 

I. LIPOPROTEINES 

II existe quatre classes principales de lipoproteines, contenant une portion lipi- 
dique et une portion proteique qui different par/%ur contenu en lipides (choles- 
terol, triglycerides) et selon le type d’apolipoproteines. 

Chylomicrons 

Grosses particules elaborees par les cellules intestinales, apres 
absorption de graisses alimentaires. Tres riches en triglycerides (90 %), 
elles sont fixees sur une apqpfqteine specifique de l’intestin (apo B48). 

Lipoproteines de tres basse densite 

Syn : VLDL {very low density lipoproteins ). Grosses particules, mises 
en circulation par le foie j^omposees de 80 % de triglycerides et de 20 % 
de cholesterol, elles sont fixees sur une apoproteine d’origine hepa- 
tique (apo B100) et sur l’apoproteine Cl et CIII. 

Lipoproteines de basse densite 

Syn : LDL {low density lipoproteins ). Particules de taille moyenne, 
elles sont internalisees au niveau de la membrane des hepatocytes et 
des autres cellules peripheriques pour realiser un depot de cholesterol 
libre. Composees de 75 % en cholesterol, elles sont fixees sur l’apopro- 
teine B100. Ce sont les plus atherogenes. 

Lipoproteines de haute densite 

Syn : HDL {high density lipoproteins ). Particules de petite taille, elles 
sont synthetisees par le foie, mais proviennent egalement des chylomi- 
crons et des VLDL. Elles vont capter le cholesterol libre au niveau de la 
membrane plasmatique des cellules peripheriques et le ramenent au 
foie ou il sera catabolise. Elles sont riches en cholesterol et fixees sur 
les apoproteines. Elles ont un role protecteur dit anti-atherogene. 

II. APOPROTEINES 

Syn : apolipoproteines. Considerees comme la partie fonctionnelle de la lipopro- 
teine puisque ce sont elles qui sont reconnues par les recepteurs specifiques 
situes au niveau de la membrane cellulaire (hepatocyte ou cellule peripherique). 
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Apolipoproteines A 

Sous-types Al, A2 : constituent l’essentiel des HDL. En outre, l’apo A1 
active la LCAT (lecithine-cholesterol-acyl-transferase) qui est l’enzyme 
responsable de l’esterification du cholesterol et de la formation des 
acides biliaires. Elle joue un role fondamental dans le « transport 
reverse » du cholesterol, done de protection contre l’atherome. 

Apolipoproteines B 

Constituent l’essentiel des chylomicrons (apo B48), des LDL et VLDL 
(apo B100). Elies assurent le transport et les echanges des triglyce- 
rides et du cholesterol entre l’intestin, le foie et les tissus peripheriques. 
La lipoproteine lipase hydrolyse les acides gras des chylomicrons et du 
VLDL. Ces acides gras penetrent dans les cellules adipeuses et y 
reconstituent des triglycerides de reserve. Les VLDL se transforment 
en LDL, particulierement riches en cholesterol. Ce sont les formes les 
plus atherogenes. 


Apolipoproteines C et E 

Les VLDL sont constitutes pour 40 % de l’apo CIII et 10 % de l’apo CL 
Elies ont surtout un role de regulation de la lipoproteine lipase, qui est 
activee par l’apo CII et inhibee par l’apo CIII • elles activent la LCAT 
(apo Cl) et la captation des VLDL, et des chylomicrons (apo E). 



Apolipoproteine apo(a) 

Particulierement atherogene : elle a d’hjiportantes homologies de 
structure avec le plasminogene. La lipoproteine Lp(a) est une lipo- 
proteine de basse densite (VLDL^am^par ces homologies, inhibe la 
fibrinolyse. Sa concentration est genetiquement determinee et ne 
varie guere au cours de la vie.T?I|fe resiste au traitement dietetique et 
medicamenteux. 



EXPLORATIONS DES LIPOPROTEINES 

Ne sont envisages ici que les tests routiniers. 

I. EXPLORATIONS DE PREMIERE INTENTION 

1. Condition de prelevement : Sujet a jeun depuis 12 heures Apports alimen- 
taires : ceux dont le sujet a l’habitude. 

2. Aspect du serum decante pendant 24 heures a 4 °C : a) un serum trouble ou 
lactescent evoque une augmentation des triglycerides ; b) un serum clair evoque 
une augmentation du cholesterol. 

Dosage du cholesterol total 

Le cholesterol total est mesure par methode enzymatique specifique. 

Dosage des triglycerides 

Le dosage des triglycerides est effectue par methode enzymatique. 

1. Le taux plasmatique normal ne doit pas depasser 1,50 g/1. 

2. Une hypertriglyceridemie superieure a 4 g/1 doit faire d’abord faire 
rechercher une consommation excessive d’alcool, un diabete sucre ou 
une intolerance au glucose. Un controle est effectue apres un traite- 
ment dietetique approprie (reduction ponderale associee a une activite 
physique). 
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Dosage de la fraction HDL 

1. Les fractions VLDL et LDL sont precipitees en presence de dex- 
tran ; dans le surnageant est dose le cholesterol lie aux HDL (HDL-cho- 
lesterol, fraction « anti-atherogene »). Cette mesure par precipitation 
presente une limite d’utilisation en cas d’hypertriglyceridemies supe- 
rieures a 4 g/1. 

2. Valeurs normales (HDL) : la concentration doit etre superieure a 
0,35 g/1 ; la concentration moyenne est de 0,45 g/1 chez rhomme et de 
0,55 g/1 chez la femme non menopausee. 

3. Un taux inferieur a 0,35 g/1 est un facteur de risque cardiovascu- 
laire independant. Cette hypoHDLemie est souvent associee a une 
hypertriglyceridemie, un diabete de type II ou une obesite. La correc- 
tion de ces elements est necessaire en associant des mesures diete- 
tiques et une augmentation de la mobilite physique. En prevention 
secondaire, en cas d’echec du regime alimentaire, une hypertriglyceri- 
demie avec un LDL-cholesterol inferieur a 1,0 g/1 et un HDL inferieur a 
0,40 g/1 peut justifier la prescription d’un fibrate. 


Calcul de la fraction LDL 

1. Le cholesterol lie aux LDL (CLDL, fraction atherogene) est deduit 


de ces resultats selon la formule de Fried 
CLDL (g/1) = cholesterol total (g/1) 



L + triglycerides) (g/1) 


Attention ! Cette formule n’est fiable que si triglycerides inferieurs 
a 4 g/1. 

2. II existe une simplj|i c^i3 faapossible de la formule de Friedewald : 

LDL-chol = cl^^st&rw total - (HDL-chol + 0,16 x TG) (g/1) 

T'' ou 

LDL-chol = cholesterol total - (HDL-chol + 0,37 x TG) (mmol/1) 

3. On peut encore exprimer ces resultats selon le rapport suivant : 


Cholesterol total 

< 4,5 

HDL-cholesterol 


4. Resultats normaux : LDL-chol inferieur a 1,60 g/1 (4,4 mmol/1) ou a 
1,00 g/1 (2,6 mmol/1) s’il existe des facteurs de risque coronariens. 

Les seuils de normalite des valeurs calculees sont a ponderer en 
fonction des facteurs de risque cardiovasculaire (voir les objectifs the- 
rapeutiques p. 958). 

Une dyslipidemie n’est retenue que par la confirmation d’anomalies 
lipidiques au cours de deux prelevements sanguins realises a un mois 
d’intervalle. 


II. TESTS SPECIALISES 


Dosage des apoproteines 

Le dosage des apoproteines A1 et B est effectue par immunodiffusion 
radiale ou immunonephelometrie. 

1. Pas d’indication dans la pratique quotidienne. 
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2. II est reserve a des situations particulieres comme les hypocholes- 
terolemies majeures, les hyper- ou hypocholesterolemies HDL (respecti- 
vement > 1 g/1 et < 0,25 g/1), les hypertriglyceridemies severes (> 4 g/1). 

3. II represente le seul moyen permettant de quantifier les lipoproteines 
(LDL, VLDL pour l’apo B et HDL pour l’apo Al) quand la formule de 
Friedewald n’est pas applicable pour des triglycerides superieurs a 4 g/1. 


4. Taux normaux : apo B < 1,30 g/1 ; apoAl compris entre 1,00 et 
1,90 g/1 ; Lp (a) < a 0,45 g/1. 


Electrophorese des lipoproteines 


Elle est realisee sur gel d’agarose ou gel de polyacrylamide : c’est une 
methode d’estimation qualitative des lipoproteines dont le principe est 
de separer les lipoproteines en fonction de leur charge electrique. 

Elle est reservee au diagnostic des hypertriglyceridemies majeures, 
en particulier les hyperlipoproteinemies de type III et de type V. 



Explorations osteo-articulaires 

par Ph. Vinceneux 


ARTHROGRAPHIE 


Technique 

Injection intra-articulaire d’un produit radio-opaque hydrosoluble, 
d’air, ou des deux (double contraste). 


Indications 

Utile pour la recherche de corps etrangers, d’une chondromatose, 
d’une synovite villonodulaire. Surtout utilisee a 1’epaule (recherche 
d’une rupture tendineuse, d’une capsulite), au genou (etude des 
menisques, des ligaments croises), a hi hanche (recherche d’une 
capsulite, de corps etrangers). Ses indications ont diminue au 
profit de l’arthroscopie pour les articmak^ls accessibles par cette 
technique. 

OV 

Incidents 

Reaction inflammatoire regressive en quelques jours. Risque d’inocu- 
lation septique lie a la ponction, responsable de maniere exceptionnelle 
d’une arthrite septiq 


ARTHROSCOPIE 


a la pon< 


Technique 

Exploration visuelle de la cavite articulaire par un arthroscope en 
fibres de verre, sous anesthesie generate ou parfois locale, et apres 
remplissage articulaire par du serum physiologique. 

Indications 

1. Initialement, restreinte a des indications diagnostiques interessant 
l’articulation du genou, la technique s’est ensuite largement deve- 
loppee, avec possibility d’exploration du genou, de l’epaule, du coude, 
de la cheville et de la hanche. Utilisee a visee diagnostique pour l’explo- 
ration des lesions cartilagineuses (cartilage articulaire, bourrelet 
periarticulaire), meniscales, ligamentaires (ligaments croises au genou), 
tendineuses (pathologie de la coiffe des rotateurs a l’epaule), syno- 
viales (synovite villonodulaire, chondromatose synoviale). 

2. Extension a des possibilites therapeutiques : ablation de corps etran- 
gers, resection meniscale, regularisation de lesions cartilagineuses, drai- 
nage articulaire dans les arthrites septiques, voire synovectomie ou 
reimplantation tendineuse. 
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EXAMEN DU LIQUIDE SYNOVIAL 

Principe 

Le liquide synovial est preleve de maniere aseptique sur billes de 
verre ou sur anticoagulant. Les examens suivants sont effectues : 

1. Etude de l’aspect et de la viscosite du liquide. 

2. Numeration et formule des elements. 

3. Recherche de microcristaux uratiques (effiles en aiguille, avec 
forte birefringence negative en lumiere polarisee) et de microcristaux 
de pyrophosphate de calcium (plus courts, parallelepipediques, avec 
faible birefringence positive en lumiere polarisee). 

4. Recherche de germes, a l’examen direct et en culture. 

5. Eventuellement dosage des protides, de la lacticodeshydrogenase, 
ou du complement. 

Resultats 

On distingue : 

1. Les liquides dits « mecaniques » (arthrose, lesions post-traumatiques, 
osteochondromatose, osteonecrose, arthropathies nerveuses...) : liquide 
visqueux et transparent, contenant moins de 1 000 cellules/mm 3 . 

2. Les liquides « inflammatoires » (rhumatisrifes inflammatoires aigus 
ou chroniques, arthrites microcristallines, arthrites septiques ou tuber- 
culeuses) : fluides et troubles, parfois puriformes (arthrites septiques 
et microcristallines) ; ils comportent plus^de 2 000 cellules/mm 3 . 

3. Les liquides hemorragiques (hemophilie, traumatisme). 

4. Certains elements sont caracteristiques d’une affection precise : 
goutte (microcristaux uratiques), pseudo-goutte ou chondrocalcinose 
articulaire (microcristaux de pyrophosphate de calcium), syndrome de 
Fiessinger-Leroy-Reiter (inclusions' cellulaires « virales »), arthrites sep- 
tiques a pyogenes et tuberculeuses (decouverte du germe responsable 
a l’examen direct et/ou en culture sur milieu adapte). 

BIOPSIE DE LA SYNOVIALE 

Technique 

Habituellement ponction-biopsie au trocart, realisee sous anesthesie 
locale, le plus souvent au genou. Si besoin, ponction-biopsie dirigee au 
cours d’une arthroscopie. Exceptionnellement, biopsie chirurgicale, 
pour certaines articulations dont l’abord est difficile. 

Indications et resultats 

Utile essentiellement pour le diagnostic des monoarthrites de cause 
indeterminee. Permet l’identification histologique de certaines dystro- 
phies synoviales (synovite villonodulaire), arthrites inflammatoires (poly- 
arthrite rhumatoide, sarcoidose) ou infectieuses (tuberculose) et la mise 
en culture de la synoviale pour le diagnostic des arthrites infectieuses. 

HYDROXYPROLINURIE 

L’hydroxyproline est un acide amine present dans le collagene, dont l’elimina- 
tion dans les urines reflete l’intensite de la resorption osseuse. Malgre son manque 
de sensibilite, ce dosage reste parfois utilise dans cette indication. A ete remplace 
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par le dosage des proteines de liaison (pyridinoline et deoxypyridinoline, voir Pyri- 
dinolines urinaires ci-dessous) pour les etudes plus precises. 

Technique 

Necessity d’un regime pauvre en collagene dans les 48 heures prece- 
dant le dosage. 

Interpretation 

1. Valeurs normales : 15 a 35 mg/24 h (191 ±114 pmol/24 h). 

2. Augmentation dans la maladie de Paget, l’hyperparathyroidie, les 
resorptions osseuses malignes, l’algodystrophie, l’osteolyse thyro’f- 
dienne notamment. 


PYRIDI NOLINES URINAIRES 

Proteines de liaison (« cross links ») assurant la stability des fibrilles collagenes. 
Dans le cartilage et dans l’os, ces proteines sont representees par la pyridinoline 
et par la deoxypyridinoline. Ces composes sont presents dans l’alimentation, mais 
ne sont pas absorbes par 1’intestin. Ils sont consideres comme des marqueurs sen- 
sibles de la resorption osseuse. 


PHOSPHATASE ACIDE TARTRATE RESISTANTE 

Syn : TRAP. La phosphatase acide resistant a l’acide tartrique est un marqueur 
de la resorption osseuse que Ton peut doser^ans le serum. II s’agit d’une enzyme 
lysosomiale produite par les osteoclastes au cours de la resorption osseuse. Son 
interet est cependant limite par sa preserfBre d$ns de nombreux tissus, et sa place 

OSTEOCALCINE 

Syn : GLA proteine osseuse. Pr^teine de faible poids moleculaire, presente uni- 
quement dans les tissue cajkiifie?; contenant de l’acide gammacarboxyglutamique 
(GLA). Synthetisee par les o^oblastes, sous la dependance de la l,25(OH)2D3. 

Technique 

Dosage dans le serum par une methode radio-immunologique. 


Interpretation 

Le taux serique de l’osteocalcine est un marqueur fidele de l’osteofor- 
mation au cours des osteopathies metaboliques. II est eleve notamment 
a la puberte, au cours de rhyperthyroi'die et de la maladie de Paget. 


PEPTIDES D’EXTENSION DU COLLAGENE 

II s’agit de deux peptides N- et C-terminaux, liberes lors du clivage du procolla- 
gene de type 1 pour la formation des fibrilles de collagene. La mesure de leur taux 
plasmatique pourrait constituer un reflet de la formation osseuse, mais leurs 
modalites exactes d’utilisation en clinique ne sont pas clairement etablies. 


BIOPSIE OSSEUSE 

Ne pas confondre ce prelevement avec celui de la moelle osseuse (voir Biopsie 
medullaire, p. 1606) : les techniques anatomopathologiques sont differentes. 

Technique 

Prelevement d’une « carotte » osseuse (corticale et spongieux) au 
trocart, sous anesthesie locale. 
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1. Elle peut etre dirigee sous controle radiologique vers une lesion 
osseuse, ou etre effectuee de maniere systematique dans la crete 
iliaque pour etudier la mineralisation et le remodelage osseux (voir 
Methodes d’etude de la mineralisation osseuse). 

2. L’etude histologique peut etre effectuee sur os decalcifie (etude 
qualitative) ou plus rarement sur os non decalcifie pour etude quanti- 
tative des parametres du remodelage osseux (volume trabeculaire 
osseux, surfaces de resorption osteoclastique et periosteocytaire, 
volume, surface et epaisseur de l’osteoi'de, vitesse de mineralisation). 

Indications 

1. Biopsie dirigee : diagnostic d’une lesion osseuse localisee (tumo- 
rale, infectieuse ou dystrophique). 

2. Biopsie en crete iliaque : diagnostic d’un trouble de la mineralisa- 
tion osseuse. 


METHODES D’ETUDE DE LA MINERALISATION 
OSSEUSE 


I. RADIOGRAPHIE CONVENTIONNELLE 

Appreciation tres approximative de la minerali: 


II. ACTIVATION NEUTRONIQUE 

Enregistrement d’un rayonnement phoj 
duit apres irradiation de l’os par des ndktr?k 


cium contenu dans le squelette. Met] 
negligeable. Pas d’indication eivfoii&i 

III. ABSORPTIOMETRIE MO, 


lisaOfcy' 

& 


eth^ecpfri] 

>utine. 


emis par le 4y Ca radioactif pro- 
Renseigne sur la quantite de cal- 
plexe, entratnant une irradiation non 


NOCHROMATIQUE 


Mesure l’attenuation d’un rayonnement monochromatique apres traversee d’un 
segment osseux. Valable uniquement pour les os superficiels (tiers inferieur du 
radius habituellement). Rarement utilisee. 


/V. ABSORPTIOMETRIE BIENERCETIQUE 

Syn : Absorptiometrie biphotonique. Apprecie l’attenuation par le tissu osseux 
d’un double rayonnement d’energies differentes. On utilise habituellement des 
rayons X (DEXA) dont la fiabilite est meilleure. L’irradiation est faible et le coeffi- 
cient de variation inferieur a 2 %. 


Indications 

Cette technique permet d’etudier la mineralisation du corps verte- 
bral grace a des incidences laterales, ainsi que celle du col femoral. Se 
prete bien a l’exploration et a la surveillance du contenu mineral osseux 
au cours de l’osteoporose. Les resultats sont donnes en deviations 
standard par rapport a la valeur moyenne de la densite minerale 
osseuse dans la population generale, au pic maximum de masse 
osseuse a l’age adulte (« T score »), ou a Page du patient (« Z score »). 

V. TOMODENSITOMETRIE OSSEUSE 

Mesure directe de la densite osseuse. Permet l’etude specifique du rachis. 
Inconvenient : irradiation. 
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VI. ULTRASONS 


L’attenuation des ultrasons par le tissu osseux resulte de leur absorption et de 
leur diffusion. Ces deux phenomenes sont lies respectivement a la masse et a la 
structure osseuse. L’etude par ultrasons ne peut etre effectuee que sur des os 
superficiels ; en pratique, elle est effectuee le plus souvent au calcaneum. L’interet 
exact de cette technique, peu onereuse et sans danger, pour la mesure de la den- 
site osseuse et du risque fracturaire est encore en cours devaluation. 


SCINTIGRAPHIE OSSEUSE 


Injection intraveineuse d’un produit radio-actif, le diphosphonate marque au 
^Tc, qui se fixe sur certaines lesions osseuses, notamment les lesions inflamma- 
toires et evolutives, qui sont detectees par I’enregistrement de la radio-activite 
resultante issue de 1’ensemble du corps. 

Precautions 

L’examen ne necessite pas de preparation particuliere. La dose radio- 
active totale injectee est tres faible et ne presente pas de danger connu. 

Contre-indication 

Grossesse. 

Indications 

La scintigraphie osseuse est particulierement utile pour la detection 
des metastases osseuses et pour l’identification des arthropathies 
infectieuses (spondylodiscites notammbnt), mais aussi pour la detec- 
tion de certaines tumeurs benigp^ (osteome osteoi'de en particulier), 

^ystrophie. 



Syn : Scanner. Voir TomOdensitometrie, p. 1755. 

Indications 

Peut etre utile a l’exploration des tumeurs osseuses, des sciatiques 
(hernie discale, tumeur intrarachidienne, compression dans les parties 
molles), de la densite osseuse. 


IMAGERIE PAR RESONANCE MAGNETIQUE 


Syn : IRM. Voir Imagerie par resonance magnetique, p. 1759. 

Indications 

1. Tumeurs, infections, fissures, algodystrophies, osteonecroses 
osseuses. 

2. Particulierement utile pour l’exploration rachidienne (pathologie 
osseuse, medullaire, radiculaire, meningee...). 

3. Indications possibles en pathologie articulaire (lesions meniscales 
ou des ligaments croises au genou, osteonecroses, mise en evidence 
d’une proliferation synoviale). 


SACCORADICULOGRAPHIE 


Voir Radiculographie et myelographie contrastee, p. 1718. 
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Indications 

Conserve quelques indications tres rares pour l’exploration des 
sciatiques d’origine vertebrale. Peut etre le plus souvent remplacee par 
le scanner et/ou par 1’IRM. 


AGE OSSEUX 



Explorations neurologiques 

par F. Viader 


EXPLORATIONS NEURORADIOLOGIQUES 

Tableau 234. — Explorations neuroradiologiques. 


TECHNIQUES 

INDICATIONS ESSENTIELLES 

CONTRE-INDICATIONS 

ET INCONVf-lNIENTS 

Scanner cranien 

Lesions craniennes, 
cerebrates et vasculaires 

Irradiation 
Contre-indications 
au contraste iode en cas 
de necessite d’injection 

Scanner rachidien 

Lesions rachidiennes et discales 

Angio-scanner 

Explorations vasculaires 

Injection d’iode. Irradiation 

Imagerie 
par resonance 
magnetique (1RM) 
cranienne 
et rachidienne 

Toutes lesions intra-cn|n^nnes, 

rachidiennes 

et intra-rachidiennes 

Presence de metaux 
ferreux, claustrophobic, 
stimulateur cardiaque 
(et autres) 
Contre-indications 
au gadolinium 
(insuffisance renale, 
grossesse) 

Spectroscopie IRM 

Differenciatiori 1 entre tumeur 
©twutreTepon, cytopathies 
mitochondriales 

Myelographie 
aux hydrosolubles 

Discopathies. Malformations 
vasculaires de la moelle 

Necessite d’une ponction 
lombaire. 

Indications tres rares 

Angiographie 

cerebrale 

Indications selectives 
malformations vasculaires, 
accident vasculaire cerebral, 
radiologie interventionnelle 

Risques de la ponction 
arterielle 

et du catheterisme 

Arteriographie 
medullaire selective 

Angiomes de la moelle 
et fistules durales 

Examen difficile ; risque 
d’accidents ischemiques 
medullaires graves ; 
indications rares 

Tomographie par 
emission de positons 
(PET-scan) 

Imagerie fonctionnelle : 
ischemie cerebrale, metabolisme 
cerebral ; neuropharmacologie 
(indications a l’etude) 

Bilan d’extension des cancers 

Cout et limitation 
du nombre d’appareils 

Tomographie 

monophotonique 

Mesure du debit sanguin 
cerebral (semi-quantitative) 

Examen isotopique 

Faible precision 

DAT-scan 

Evaluation des recepteurs 
dopaminergiques cerebraux 

Examen isotopique 

Faible nombre d’appareils 
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TOMODENSITOMETRIE CEPHALIQUE 
ET RACHIDIENNE 

Syn : scanner. Principe : voir Tomodensitometrie, p. 1755. 


Indications 

1. Le scanner cranien visualise dans le plan axial les contours des 
structures encephaliques et des ventricules. II permet d’analyser l’atrophie, 
les cavites kystiques et l’effet de masse des processus expansifs. Les 
differences de densite du sang et des structures osseuses par rapport 
au tissu cerebral et au liquide cephalo-rachidien permettent le reperage 
des hemorragies, des calcifications et des fractures. Les infarctus ne 
sont visibles qu’apres plusieurs heures. Le reperage des lesions tumo- 
rales ou inflammatoires est possible, mais leur analyse necessite FIRM. 

2. Le scanner rachidien visualise les structures osseuses et discales. 


L’etude de la moelle exige 1’IRM. 

3. L’injection IV de contraste iode montre les tumeurs hypervasculari- 
sees et les malformations vasculaires les plus volumineuses. L’angio- 
scanner (grace aux appareils « multibarrettes ») permet d’explorer les 
troncs supra-aortiques et le polygone de Willis, en particulier les ane- 
vrismes. II est possible avec un logiciel approprie d’evaluer le debit 
sanguin cerebral regional, de maniere semi-quantitative et au cours 
des accidents vasculaires ischemiques de reperer la zone dite de 
« penombre ischemique » qui est la cible potentielle des procedures de 
revascularisation en urgence (thromboly 


IMAGERIE PAR RESONANCE MAGNETIQUE 
EN NEUROLOGIE 




Principe : voir Imagerie pea - resonance magnetique, p. 1759. 

L’IRM a plusieurs avantages sur le scanner X : absence d’irradiation, meilleure 
definition anatomique, multiplicity de sequences permettant une analyse fine de 
la densite des tissus et obtention de coupes dans les trois plans de l’espace. 
Les avantages du scanner sont le moindre cout, le plus grand nombre d’appareils 
et done la plus grande facilite d’acces a l’examen, la meilleure faisabilite (absence 
de contre-indications, rapidite). II est done important de savoir selectionner les 
indications de ces deux examens. 


Indications 

Les indications respectives du scanner et de 1’IRM evoluent a mesure 
que la technique progresse. L’IRM est devenue indispensable au dia- 
gnostic des tumeurs, de la sclerose en plaques et de toutes les lesions 
medullaires en particulier des compressions. Le scanner reste I’examen 
de premiere intention en traumatologie, en pathologie disco-vertebrale, 
et chaque fois que les circonstances rendent 1’IRM impossible : patient 
agite, IRM inaccessible, contre-indication absolue telle qu’un stimulateur 
cardiaque ou des eclats metalliques intracraniens ou oculaires. 

1. Dans les affections cerebro-vasculaires, si le scanner suffit pour 
detecter les hemorragies, 1’IRM de diffusion a la grande superiorite de 
visualiser les lesions ischemiques des leur constitution. La sequence de 
perfusion donne les memes informations que le scanner de perfusion. 
La spectroscopie donne des informations sur la composition du tissu 
cerebral. Ses indications sont limitees. L’IRM dite en « tenseur de dif- 
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fusion » permet l’etude selective des faisceaux de substance blanche 
(tractographie). II est egalement possible en IRM de visualiser les vais- 
seaux sans injection de contraste par la sequence « TOF » ( time of flight). 

2. Dans les affections rachidiennes, FIRM a rendu obsolete la myelo- 
graphie. La radiculographie lombaire garde quelques indications excep- 
tionnelles (compression radiculaire purement orthostatique par exemple). 

Interpretation 

1. Le liquide cephalorachidien donne un signal bas, apparaissant en 
noir sur les sequences courtes, et un signal intense sur des sequences 
longues, apparaissant en blanc. 

2. La sequence T2* (ou echo de gradient) montre les hemorragies 
sous forme d’hyposignal. 

3. La sequence FLAIR est particulierement utile pour l’etude de la 
substance blanche. 

4. L’injection de Gadolinium donne les memes informations que le 
scanner avec injection d’iode. 


TOMOGRAPH IE PAR EMISSION DE POSITONS 
EN NEUROLOGIE 

Principe : voir Tomographie par emission de positons, p. 1761. 

L’exploration encephalique a ete le premier champ d’application de cette 
methode. Elle fournit des renseignements uniques sur l’activite fonctionnelle des 
structures examinees, qui complete-lit nt amplifient les renseignements anato- 
miques. Elle reste neanmoins encore peu accessible et, pour une part importante, 
du domaine de la recherch 


•scan utilisant le 18 FDG comme traceur peut 
differencier des radionecroses de tumeurs 


Indications 

1. En neurologie, 
notamment contribuer a 



cerebrales, a localiser des foyers epileptiques dans le lobe temporal et 
a detecter des metastases. 


2. Le DAT-scan est une methode d’exploration des recepteurs dopa- 
minergiques centraux a l’aide d’un traceur specifique, le ioflupane 123 I. II 
est utilise en cas de syndrome parkinsonien pour distinguer une cause 
iatrogene (resultat normal) d’une cause degenerative (hypofixation). 

3. La tomographie d’emission monophotonique a l’aide du traceur 
99m Tc-hexamethyl-propylene-amine-oxirne (HMPAO) donne une evalua- 
tion semi-quantitative du debit sanguin. Un hypodebit localise dans une 
zone normalement vascularisee indique une probable perte neuronale 
(interet dans les demences degeneratives). 


ELECTROENCEPHALOGRAMME 

Enregistrement de l’activite electrique cerebrale par des capteurs disposes de 
maniere symetrique sur le cuir chevelu. L’appareillage permet d’amplifier une dif- 
ference de potentiel entre deux electrodes (derivation). La duree standard d’enre- 
gistrement est d’environ 20 minutes et comporte un enregistrement de repos, yeux 
fermes, deux epreuves d’hyperpnee de 3 minutes et une epreuve de stimulation 
lumineuse intermittente. 
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I. EEG NORMAL 
Adulte eveille 

II comporte : 

a) un rythme alpha (8 a 13 cycles/s), biparieto-occipital, symetrique, 
disparaissant a l’ouverture des yeux ; 

b) un rythme beta (13 cycles/s), fronto-rolandique ; 

c) un rythme delta (4 a 7 cycles/s), region temporale anterieure. 

Sommeil 

Caracterise par des modifications cycliques du trace par periodes de 
une heure trente environ : chaque cycle comporte quatre phases de 
sommeil a ondes lentes (phase 4 : activite delta permanente) et une 
phase de sommeil paradoxal (ou rapide) qui correspond a la periode 
du reve, de resolution musculaire totale et de mouvements oculaires 
rapides. Une nuit de sommeil comporte en general quatre a six cycles. 

II. EEG DANS UEPILEPSIE 

1. Au cours des crises, il est par definition toujours perturbe. 

a) Absences du petit mal : presence de pointes-ondes a 3 par seconde, 
bilaterales et synchrones, a debut et fin brusques correspondant a 
l’absence clinique. 

b) Crise de grand mal : activite diffuse de ph^^n plus ample et lente 
a la phase tonique. Pendant la phase clonique]N|naque secousse mus- 
culaire correspond a une decharge de poirire ; dans la phase post- 
critique, le trace peu ample, tres lent, s’mMiplifie progressivement. Le 
trace EEG peut montrer des signes en foyer. 

2. En dehors des crises, l’EEG vater^elon la cause de l’epilepsie. La 
mise en evidence d’anomalies parbxystiques peut necessiter des tech- 
niques de sensibilisation comme le trace de sommeil. 

a) Les anomalies intercritiques sont constantes dans certaines epi- 
lepsies idiopathiques comme le petit mal absences (memes anomalies 
que pendant les absences) ou l’epilepsie myoclonique juvenile. 

b) L’EEG est perturbe dans les epilepsies avec encephalopathie mais 
ne montre pas necessairement d’anomalies paroxystiques. 

c) Le trace intercritique peut aussi etre normal dans certaines epilepsies 
lesionnelles ou cryptogeniques, retardant le diagnostic, ou montrer des 
signes de souffrance en rapport avec la lesion causale. 

III. AUTRES INDICATIONS DE L f EEG 

1. Les tumeurs peuvent entralner des anomalies electriques en foyer 
dans le parenchyme cerebral qui les entoure ou des anomalies diffuses 
quand elles sont profondes et proches de la ligne mediane (voir figure : 
traces C, D, E). 

2. Dans les encephalites necrosantes (herpes), la panencephalite 
sclerosante subaigue, la maladie de Creutzfeldt-Jakob, on peut observer 
des activites electriques periodiques de grande valeur diagnostique. 

3. Dans les encephalopathies metaboliques, l’EEG est habituellement 
perturbe. Dans 1’encephalopathie hepatique au stade IV, il existe des 
ondes lentes, triphasiques, bilaterales a maximum anterieur. Cet aspect 
peut etre observe dans 1’encephalopathie respiratoire. Des modifica- 
tions EEG sont aussi decelees au cours de l’hypoglycemie, l’hypo- 
natremie, l’anoxie cerebrale et 1’encephalopathie uremique. 
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4. L’EEG est utile a la surveillance des comas de toute origine et au 
diagnostic des etats confusionnels en particulier pour la recherche d’un 
etat de mal non convulsif. 

5. L’EEG plat est un des criteres requis pour le diagnostic de mort 
cerebrale (voir p. 1162). 


A OUVCflTURE DCS VEUX 

A. Trace normal avant et apres l’ouverture des yeux. Au rythme 
a (10 cm/s) du debut du trace, fait suite un rythme (3 (frequence rapide et 
irreguliere), qui correspond a la mise en activite du cerveau enregistre. 



alkune 

l’endroit du trace marque par une croix. Sa^aduction electrique, tres par- 
ticuliere, pathognomonique de l’epilepsie, Wxciite de la succession ryth- 
mique de pointes et d’ondes alternees. 





C et D. Exemples de traces d’epilepsie secondaire a une lesion en foyer. 
C correspond a une lesion superficielle d’un lobe frontal. D correspond a 
une lesion relativement profonde d’un lobe temporal. 



E. Traces enregistres chez un malade porteur d’une tumeur cerebrale. De 
grandes ondes lentes, peu rythmiques, en sont l’expression electrique. 
L’opposition de phase, lisible dans l’enregistrement de deux regions voisines 
avec un point commun, permet de situer la projection de la tumeur entre ces 
deux regions (electrode 2). 

Traces du laboratoire d’electro-encephalographie de la Salpetriere. 
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POTENTIELS EVOQUES 

Activite electrique corticale enregistree au niveau du scalp en reponse a des 
stimulations visuelles, somesthesiques, ou auditives (voir Potentiels evoques 
visuels, p. 1743 et Potentiels evoques auditifs, p. 1749). 

Indications 

Le recueil des potentiels evoques visuels est utile pour le diagnostic de 
sclerose en plaques quand ils montrent une atteinte infraclinique du nerf 
optique. Les potentiels evoques somesthesiques sont perturbes au cours 
des lesions medullaires et peuvent permettre d’en situer le niveau par 
comparaison entre les resultats obtenus par stimulation des membres 
superieurs et inferieurs. Les potentiels auditifs peuvent apporter des argu- 
ments en faveur de l’origine retro-cochleaire d’une hypoacousie. 


RADICULOGRAPHIE ET MYELOGRAPHIE 
CONTRASTEES 


L’utilisation de produits hydrosolubles permet de produire d’excellentes 
images des racines lombosacrees lorsque le produit est introduit par ponction 
lombaire. II peut etre egalement utilise par voie sous-occipitale pour rechercher 
des lesions cervicales ou dorsales. 


Indications 

Elies sont aujourd’hui reduites a des cas^D^ 
absolue a 1’IRM). 


particuliers (contre-indication 


<L~ 


EXAMEN ELECTRONEUROMYOGRAPHIQUE 
/. ELECTRODIAGNOSTIC d13tIMULATION 

Application, a des frequencesj&'ariables sur le muscle ou (et) sur les nerfs 
moteurs, de chocs electriques (courants dits galvaniques, faradiques et progres- 
ses), dont on fait varier l’intensite et la duree. L’observateur, qui doit etre tres 
experimente, note les seuils d’excitabilite, le type de la reponse, la fatigabilite. 


Resultats 

La reaction de ralentissement globale (ou reaction de degeneres- 
cence) traduit une atteinte neurogene peripherique. Elle se produit 3 ou 
4 semaines apres l’installation du deficit moteur. Elle associe une inex- 
citabilite du muscle par le nerf, la disparition de 1’excitabilite du muscle 
par des courants brefs, une lenteur galvanique. La reaction peut etre 
partielle. 

On peut egalement observer l’existence d’une reaction myotonique 
(maladie de Steinert ou de Thomsen), d’un galvanotonus, d’une reac- 
tion de fatigue de Jolly (myasthenie). 


II. ELECTROMYOGRAPH IE 

Syn : electrodiagnostic de detection. On recueille, par une electrode in situ, les 
potentiels electriques musculaires. L’enregistrement des potentiels d’action 
implique de disposer d’amplificateurs, d’un oscilloscope, d’une camera et d’une 
sortie sur haut-parleur (electromyographie). On peut combiner stimulation et 
detection pour detecter des fibrillations provoquees, une fatigabilite anormale et 
determiner la vitesse de conduction des fibres nerveuses motrices. 
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Resultats 

1. Processus neurogenes peripheriques : on y observe des potentiels 
de fibrillation, des potentiels de fasciculation (come anterieure), l’exis- 
tence de traces « simples » ou « intermediaires » a frequence elevee. 
L’electromyographie contribue au diagnostic topographique. 

2. Processus myogenes : absence d’activite au repos, diminution de 
la duree et de l’amplitude des potentiels d’unite motrice ; traces trop 
riches pour la force deployee au cours d’un mouvement donne. La der- 
matomyosite comporte des potentiels dechiquetes de longue duree. 
Les potentiels myotoniques a hautes frequences sont caracteristiques. 

3. Myasthenie : la repetition d’un meme mouvement se traduit par 
une diminution du nombre des unites motrices et la baisse de leur 
amplitude. 

4. L’electromyographie est egalement utile dans les atteintes centrales, 
les dystonies et mouvements anormaux. 

III. VITESSES DE CONDUCTION NERVEUSE 

Elies dependent du nombre de fibres myelinisees de grande taille presentes 
dans le nerf etudie et de leur myelinisation. 

Resultats • . 

1. Les potentiels d’action sensitifs sont diminues en cas de perte des 
grosses fibres myeliniques. Les vitesses deVonduction nerveuses sont 
peu diminuees dans ces cas, mais Jes nerfs deviennent ensuite inexci- 
tables quand le nombre de grosses fibres restantes devient insuffisant 
pour engendrer un potentiel detectable. C’est le cas des polynevrites 
alcooliques, de certaines polynevrites toxiques apres traitement par le 
cisplatine par exemple**oi^jj^Habete. 

2. La diminution des vitesses de conduction, l’allongement des latences 
distales avec conservation relative des potentiels d’action temoignent 
d’un processus de demyelinisation tel qu’on l’observe dans les polyra- 
diculonevrites aigues ou chroniques ou certaines neuropathies fami- 
liales. On decele egalement en pareil cas une dispersion temporelle des 
potentiels et des blocs de conduction : reduction d’amplitude du potentiel 
obtenu par stimulation proximale par rapport a la stimulation distale. 

3. II peut exister une association des phenomenes de demyelinisation 
et de la perte axonale, en particulier dans les neuropathies demyelini- 
santes chroniques. 

BIOPSIE NERVEUSE 

L’etude d’une biopsie nerveuse peut etre d’un grand interet a condition d’en 
connaTtre les indications et de confier sa realisation et son etude a des specialistes. 

Les methodes d’etude morphologique du nerf comportent la classique inclusion 
dans la paraffine apres fixation dans le formol. Cette methode reste tres utile pour 
la recherche de vascularite, de lepre ou d’amylose, mais ne permet pas l’etude fine 
des fibres nerveuses contenues dans l’endonevre. Pour etudier ces dernieres, il 
faut avoir recours aux methodes d’inclusion dans les plastiques apres fixation en 
glutaraldehyde, permettant des coupes semi-fines pour la microscopie et des 
coupes ultrafines pour les etudes en microscopie electronique, dans les rares cas 
oil elle serait utile. L’etude des fibres isolees par dissociation (teasing) permet une 
evaluation plus precise du type de pathologie en cause (demyelinisation segmen- 
taire, degenerescence wallerienne) ; toutefois, il s’agit d’une methode longue et 
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demandant une certaine habitude. Les techniques d’immunofluorescence ou 
immunoperoxydasiques visant a mettre en evidence des depots anormaux dans 
l’endonevre ne semblent pas suffisamment fiables pour apporter des renseignements 
utiles au patient. 

Principales indications 

1. Ses principales indications sont la recherche d’une vascularite, 
d’une lepre, d’une sarco'idose, d’une amylose, d’infiltrations cellulaires 
malignes, de maladie affectant la myeline, les cellules de Schwann, ou 
les deux. 

2. La biopsie nerveuse n’est en general pas indiquee pour affirmer la 
presence ou l’absence d’une neuropathie, ce qui peut etre fait par les 
examens cliniques et electrophysiologiques, mais peut servir a evaluer 
1’evolutivite d’une neuropathie. 

BIOPSIE MUSCULAIRE 

Dans tous les cas, il est preferable de confier l’etude des biopsies musculaires 
a des laboratoires tres specialises. 

Indications 

1. La biopsie musculaire peut apporter des renseignements sur les 
vaisseaux intramusculaires, en particulier dans y^a recherche de vascu- 
larite, ou sur d’eventuelles anomalies inflanyTIfttqires comme dans la 
sarco'idose. 

2. Devant une atrophie musculaire otRmrydeficit moteur d’origine 
peripherique, cet examen peut preciser ^origine myogene ou neuro- 
gene du trouble, grace a la disposition des fibres atrophiques. L’etude 
du groupement des fibres du meme type grace aux techniques histo- 
enzymologiques sur coupes congelees donne de bons renseignements 
a cet egard, mais c’est une technique couteuse et la fiabilite de cette 
methode n’est pas tellement £jhf)erieure a celle de l’electromyogramme 
dans cette indication. 

3. Les methodes histoenzymatiques sont tres utiles dans le diagnostic 
des myopathies et anomalies metaboliques congenitales. Comme les 
etudes en microscopie electronique, elles peuvent apporter des renseigne- 
ments interessants dans les dystrophies musculaires, mais montrent tres 
rarement des aspects pathognomoniques. 

EXAMEN DU LIQUIDE CEPHALO-RACHIDIEN 

Voir Liquide cephalo-rachidien, p. 1547. 


Explorations en gynecologie 

par A. Gompel 


BACTERIOLOGIE CERVICOVAGINALE 

Examen extemporane des leucorrhees. 


Examen direct 

Prelever divers points de la cavite vaginale, etaler sur une lame, dis- 
socier dans une goutte de serum physiologique avant application d’une 
lamelle. Au grossissement de 250 ou de 400, on identifie rapidement les 
principales causes de leucorrhees. 

1. Vaginite mycosique : reaction inflammatoire moderee et presence 
de spores et de filaments myceliens. 

2. Vaginite a Trichomonas : reaction inflammatoire intense et Tricho- 
monas ovoi'des groupes en rosettes et animes de mouvements de balan- 
cement. 

3. Vaginite bacterienne : reaction inflammatoire intense avec de nom- 
breux germes. 

4. Leucorrhees desquamatives : presence uniquement de cellules 
vaginales en tres grand nombf^/%ms reaction inflammatoire. 

Examens microbiologiques 

1. Culture et antibiogramm^ des prelevements cervicaux, vaginaux et 
uretraux, avec recherche de gonocoque (milieu special « TGV »), Can- 
dida , Trichomonas , mycoplasme (milieu special), Chlamydia (milieu spe- 
cial ou PCR). La presence de germes tels que des staphylocoques, 
colibacilles, Proteus , Haemophilus n’est pas obligatoirement patho- 
logique car la cavite vaginale est normalement septique. La presence de 
bacilles de Doderlein est physiologique. 

2. La recherche de BK ne peut etre faite que sur le sang des regies 
prelevees par aspiration endo-uterine ou recueil dans une cape cervi- 
cale (voir Tuberculose utero-annexielle, p. 1348). 


CYTOLOGIE CERVICOVAGINALE 
ET ENDOMETRIALE 

II est essentiel que le prelevement porte sur la zone de jonction entre l’epithe- 
lium stratifie exocervical et I’epithelium endocervical cylindrique. Cette jonction 
peut etre apparente ou situee dans l’endocol. Certains conseillent de ne plus 
pratiquer que les frottis exo- et endocervicaux. Rythme des frottis : voir Etats pre- 
cancereux du col uterin, p. 1338. Les frottis peuvent detecter une infection inap- 
parente. Celle-ci peut modifier leur aspect (voir ci-dessus) : il faut alors les 
controler apres un traitement anti-infectieux local. 

Technique 

1. Classiquement, deux prelevements sont realises : 

a) exocervical a l’aide de la spatule d’Ayre ou d’un tampon serre ; 
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b) endocervical avec une cytobrush. Chaque prelevement est etale 
regulierement sur une lame et fixe. 

Des frottis en couche minces sont de plus en plus souvent realises et 
necessitent une technique differente. Ils coutent plus cher, n’apportent 
pas de meilleure specificite ont le seul interet d’une plus grande rapi- 
dite d’utilisation et de pouvoir faire une recherche d’HPV sur le meme 
prelevement. 

2. Le prelevement endometrial est plus difficile a realiser et un peu dou- 
loureux. On peut utiliser une pipelle de Cormier ou une canule de Novak. 

Indications 

1. Depistage des dysplasies du col et du cancer du col et du vagin. 
De 2 ans apres le debut de la vie sexuelle jusqu’au bout de la vie. 

2. L’etat hormonal est apprecie grossierement par ce moyen. Les 
oestrogenes font desquamer des cellules superficielles a noyaux pycno- 
tiques et cytoplasme eosinophile. En l’absence d’oestrogenes, on ne 
trouve que des cellules basales a grands noyaux et non des eosino- 
philes. Avant la puberte, on ne trouve que des cellules basales. Apres 
la menopause, les frottis servent a apprecier objectivement l’etat tro- 
phique local. Chez la femme reglee, revaluation hormonale est sup- 
plantee par les dosages. 

BIOPSIE D’ENDOMETRE 

Technique 

Effectuee au mieux lors d’une hy^ef^s^opie diagnostique qui permet 
de diriger la biopsie. Le prelevement endo-uterin est realise a l’aide 
d’une sonde de Novak ou par aspiration avec une sonde de Bordier. Les 
fragments obtenus, apr£s un franchissement plus ou moins aise de 
l’isthme, sont fixes pour examen anatomopathologique. 

Indications 

1. Metrorragies : diagnostic d’hyperplasie, de dysplasie, voire de 
cancer de l’endometre, surtout dans la periode menopausique. 

2. Etude de la receptivite hormonale de l’endometre. En premiere phase 
du cycle, sous l’effet de l’oestradiol, 1’endometre prolifere. En deuxieme 
phase, sous Taction conjuguee de l’oestradiol et de la progesterone, il 
prend un aspect secretoire en se chargeant de glycogene. On peut ainsi 
« dater » un prelevement en fonction d’un cycle theorique de 28 jours. 

3. Dans l’exploration des sterilites, on effectue le prelevement vers le 
10 e jour du plateau thermique, couple au dosage hormonal. II sert au 
diagnostic d’insuffisance luteale, a l’appreciation de la receptivite hor- 
monale de l’endometre, a la recherche d’une endometrite chronique. II 
est actuellement supplante par revaluation de l’aspect endometrial a 
l’echographie et sous hysteroscopie. 

4. Diagnostic de tuberculose latente de l’endometre. On preleve 
l’endometre apres avoir prolonge le cycle a l’aide d’un progestatif pour 
mettre en evidence des follicules tuberculeux. 



Contre-indications 

Grossesse, infection genitale. 
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CCELIOSCOPIE DIAGNOSTIQUE 

Technique 

1. Sous anesthesie generate, et apres creation d’un pneumoperitoine, 
l’endoscope a lumiere froide introduit par une petite incision sous- 
ombilicale a ameliore les conditions de cet examen qui exige une hos- 
pitalisation de 24 heures. 

2. Divers gestes annexes peuvent etre pratiques : test de permeabi- 
lite tubaire au bleu de methylene, biopsie d’ovaire, ponction de kyste 
fonctionnel, prelevement pour etude de la cytologie peritoneale, libe- 
ration d’adherences peritoneales, sterilisation tubaire, fibroscopie 
des ampoules tubaires qui permet de voir la muqueuse tubaire, de 
reperer des lesions intratubaires et de liberer des adherences en cas 
de sterilite. 


Indications 

Diagnostiques actuellement supplantees par l’imagerie non invasive ; 
surtout utilisee comme traitement des lesions gynecologiques. 

1. Diagnostic de la sterilite. A ne faire qu’au terme des explorations, 
si Ton suspecte une cause tuboperitoneale, ou si la sterilite paraTt inex- 
pliquee apres au moins un delai de 2 ans. 

2. Diagnostic d’une grossesse extra-uterine, de douleurs pelviennes 
inexpliquees, d’un etat malformatif. 

3. Surveillance post-operatoire d’une tumeur maligne operee. 

4. Sterilisation tubaire si la mi%^ place d’un micro-implant (Essure) 
par hysteroscopie est impossible. 

Incidents et accident^ 

1. Risque anesthesique. 

2. La creation du pneumoperitoine peut etre une source de compli- 
cations locales, de meme que les manoeuvres complementaires. 

3. Tout antecedent d’intervention abdominale basse, de peritonite, 
toute cicatrice mediane sous-ombilicale peut etre une source d’adhe- 
rences rendant la coelioscopie impossible et cree des conditions qui 
facilitent la survenue de complications. 


COLPOSCOPIE 

Examen du col uterin et de la paroi vaginale a l’aide d’un systeme optique gros- 
sissant de 10 a 20 fois sous un puissant eclairage. II doit etre realise en phase pre- 
ovulatoire en cas de cycles naturels ou sous preparation cestrogenique. 

Technique 

L’application d’acide acetique facilite le reperage des lesions qui 
peuvent aussi etre precisees par l’application de Lugol ou test de 
Schiller. Le principe de ce test est le suivant : seules les cellules mures 
chargees de glycogene fixent l’iode, devenant brun acajou ; les tissus 
immatures, non stratifies, anormaux, relativement depourvus de glyco- 
gene, ne fixent pas l’iode et apparaissent en clair. Ces tissus iodonegatifs 
ne sont pas tous des cancers : les cellules cylindriques, les tissus jeunes 
de reepithelialisation, les muqueuses carencees en oestrogenes ne 
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prennent que peu, ou pas, le Lugol. L’examen en colposcopie permet 
d’orienter la ou les biopsies du col. 

On classe les images colposcopiques en images typiques probablement 
benignes : muqueuse originelle, ectopie, reepithelialisation normale, 
muqueuse atrophique, colpite, bourgeonnement benin. Les images aty- 
piques sont : les leucoplasies, image de « base », de « mosaique », ero- 
sion, irregularite vasculaire, reepithelialisation atypique, proliferation 
cancereuse. 

Indications 

La colposcopie ne repond pas aux criteres de depistage. Elle doit 
etre realisee en cas d’anomalie cellulaire sur les frottis ou s’il existe un 
aspect anormal du col ou du vagin ou en cas de metrorragies (notam- 
ment provoquees). 


COURBE MENOTHERMIQUE 

Pendant la phase folliculinique du cycle ou phase hypothermique, la tempera- 
ture est variable d’un jour a l’autre et plutot basse, vers 36,5-36,7 °C. Au moment 
de 1’ ovulation, elle descend a son minimum. Cette phase hypothermique est nor- 
malement de 14 jours, mais peut avoir une duree variable d’une femme a l’autre, 
voire d’un cycle a l’autre. L’ovulation se situe la veille de la reascension thermique 
de 0,2 a 0,5 °C. Cette periode de reascension est comprise dans la phase luteale 
ou phase hyperthermique qui suit. La temperature y est constante, oscillant peu 
autour de 37 °C. Cette phase dure constamment 12 & ,16 jours. Au-dela de 16 jours, 
il y a fecondation et nidation. L’ascension. thermique est due a la secretion de 
progesterone par le corps jaune. Cette hyperthermie se prolonge et se majore s’il 
y a grossesse. 

Technique 

La temperature basale doit eti?e prise par voie rectale, au reveil, le 
matin avant le lever, a partir du l er jour des regies. Elle est notee sur 
un graphique particulier. 


Causes d’erreurs 

L’ensemble de la courbe, normalement diphasique, peut etre decale 
vers le bas ou bien au contraire vers le haut. Ces aspects ne sont pas 
pathologiques. Un reveil precoce abaisse la temperature ; au contraire, 
un coucher tardif, un lever tardif elevent la temperature basale. Les 
courbes peuvent etre difficiles a lire si elles ne comportent pas tous les 
points. Mieux vaut une courbe faite correctement sur peu de cycles 
qu’incomplete sur des mois. 


Indications 

1. Appreciation du caractere ovulatoire des cycles, exploration de la 
fonction luteale. 

2. Interpretation des dosages hormonaux. 

3. Localisation de la periode ovulatoire pour la realisation de tests 
post-co'ftaux ou pour determiner le moment ou doit etre realise une 
insemination artificielle avec donneur ou une insemination intra-uterine 
avec sperme du conjoint (en association avec les dosages de E2 et LH 
et les donnees de l’echographie de monitorage folliculaire). 

4. Surveillance de traitements hormonaux de la sterilite. 
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ECHOTOMOGRAPHIE EN GYNECOLOGIE 

Voir le principe de Fechographie, p. 1756. 

Technique 

1. La voie endovaginale est l’examen de premiere intention. Elle est 
realisee sur une patiente en decubitus dorsal avec une sonde intravaginale 
qui permet une meilleure definition de l’image. 

2. La voie abdominale est reservee aux femmes vierges. Elle se fait 
vessie pleine. La qualite est entravee en cas d’obesite et d’aerocolie. 


Indications 

1. Affection ovarienne fonctionnelle ou organique, kystique, pleine, 
ou heterogene. 

2. Fibromes uterins : diagnostic, localisation anatomique (interstitiel, 
sous-sereux, sous-muqueux), echostructure. 

3. Maladie de l’endometre : atrophie, hypertrophie simple ou poly- 
poi'de, hyperplasie endometriale glandulokystique, polype, cancer de 
Fendometre (precise Finvasion neoplasique du myometre). 

4. Localisation d’un sterilet apparemment absent. 

5. Diagnostic de grossesse extra-uterine ; 3 la fiabilite du couple echogra- 
phie endovaginale-beta-hCG plasmatique avoisine les 98 %. L’echographie 
apporte un diagnostic de certitude lorsqu’un sac gestationnel est visua- 
lise en dehors de la cavite uterine, ou^ur^ diagnostic de presomption 
dans le contexte clinique en objectivant un epanchement liquidien du 
cul-de-sac de Douglas, une masse latero-uterine arrondie et heterogene, 
une image de pseudo-sac. 

6. L’infection tubaire n’a le plus souvent aucun signe echographique 
specifique. Parfois les images sont evocatrices de pyosalpinx ou 
d’hydrosalpinx. 

7. Surveillance et orientation des traitements d’induction d’ovulation 
(nombre et taille des follicules). 

8. Prelevement d’ovocytes pour fecondation in vitro. 


HYSTEROSALPINGOGRAPHIE 

Les progres de Fechographie et de Fhysteroscopie diagnostique en ont reduit 
l’interet pour Fexploration des affections uterines, limite aujourd’hui a la visuali- 
sation des trompes pour le diagnostic des infertilites. 

Technique 

1. Chez les femmes reglees, on choisit la periode pre-ovulatoire (vers 
le 12 e jour du cycle). La prescription d’un antispasmodique est opportune. 
Elle ne peut se faire en deuxieme phase de cycle d’une part en raison 
du risque de grossesse et d’autre part car la progesterone et les pro- 
gestatifs dilatent la cavite et ne permettent pas l’injection optimale des 
trompes. II ne faut done pas la faire sous oestroprogestatifs combines 
ou progestatifs. 

2. Seuls les produits hydrosolubles doivent etre utilises. Une prepa- 
ration anti-allergique s’impose en cas de terrain allergique. Six cliches 
suffisent pour eviter une irradiation abusive des ovaires : 

a) une face sans preparation ; 
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b) une face apres injection de 1 a 2 ml avec une bonne traction sur 
le col pour deflechir l’uterus et le presenter de face ; 

c) une face en repletion apres 1 a 2 ml de plus, opacifiant bien les 
trompes avec un debut de passage peritoneal ; 

d) un profil strict sans traction sur le col ; 

e) une face apres injection supplemental de 1 a 2 ml pour visualiser 
le passage tuboperitoneal. Ce cliche, fait en evacuation, permet de 
revoir l’uterus en couche mince et de voir l’isthme ; 

f) une face de controle, 20 minutes apres avoir fait lever la patiente. 
Sur ce cliche, on apprecie la diffusion du produit dans le peritoine ; 
a ce moment l’uterus et les trompes doivent etre vides. 

Sur chaque cliche, on doit voir le contour osseux de la cavite pel- 
vienne, l’uterus et les trompes. 


Indications 

1. Exploration tubaire dans les sterilites conjugales essentiellement. 

2. Eventuellement, si les autres explorations ne sont pas disponibles, 
metrorragies, dysmenorrhees secondaires, malformations uterines, 
tuberculose genitale latente, endometriose. • 

Contre-indications, incidents et accidents 

Grossesse, infection genitale active, metrorragies abondantes. Au 
decours d’une infection annexielle, il {aut attend re au moins 6 mois de 
guerison pour proposer une hysterographie et realiser celle-ci sous un 
traitement antibiotique. Une prescription antibiotique est necessaire si, 
lors de cet examen, on dego ufog un hydrosalpinx ou une poche de 
retention peritoneale. Les iqciaej&s infectieux sont ainsi rarefies. Les 
accidents allergiques a 1’iode sont rares. 


HYSTEROSCOPIE DIAGNOSTIQUE 


Technique 

Elle peut etre faite en ambulatoire. Sauf indication particuliere, elle 
doit etre realisee en premiere phase de cycle avec une distension 
gazeuse. Chez les femmes menopausees, une preparation oestrogenique 
est souvent necessaire pour pouvoir acceder a la cavite uterine. 

Indications 

1. Metrorragies pour reconnaTtre les polypes, l’hypertrophie ou 
l’atrophie endometriale, l’adenomyose, un cancer. Elle permet de diriger 
les biopsies d’endometre. 

2. Diagnostic et liberation de synechies. 

3. Sterilite : sterilites inexpliquees, echecs d’implantation, avortements 
a repetition. 

Contre-indications 

Grossesse, infection genitale. Traitements progestatifs. Les saignements 
genent la vision. 
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Incidents 

Perforations uterines, dechirures cervicales, complications infectieuses, 
complications de distension (embolie gazeuse, bradycardie, douleurs 
scapulaires). 


IMAGERIE PAR RESONANCE MAGNETIQUE 
EN GYNECOLOGIE 

Voir le principe de 1TRM, p. 1759. 

I. SENOLOGIE 


Indications 

1. Surveillance des patientes porteuses de protheses mammaires en sili- 
cone (recherche de complications locales et depistage du cancer du sein). 

2. Recherche de recidive de cancer du sein apres traitement 
conservateur. 

3. Evaluation de la reponse tumorale des cancers inflammatoires ou 
localement avances apres chimiotherapie neo-adjuvante. 

4. Etude de 1’extension d’un cancer du sein en cas de doute sur l’exis- 
tence d’un cancer multifocal ou multicentrique. 

a haut 

'ayant opte pour une sur- 


5. Depistage systematique du cancer du sein chez des femmes a 
risque (porteuses du gene BRCA1 ou ciyant opte pour une 

veillance sans mammectomie preventive, dti surveillance apres exerese) 
et chez des femmes presentant des seiaas denses 


6. Son interet dans revaluation des 
micro-calcifications) est en cours yi A " r 


lesions suspectes (opacite ou 
evaluation. 


II. AFFECTIONS PELVIENNES 
Indications 

1. Diagnostic et surveillance des endometrioses. 

2. Diagnostic des malformations uterines : examen de choix lorsque 
l’echographie n’est pas determinante. 

3. Cancer du col : evaluation du volume tumoral et des rapports anato- 
miques de la tumeur avant le traitement ; surveillance apres traitement. 

4. Cancer de l’endometre : examen de choix pour revaluation de l’exten- 
sion au myometre profond. 

5. Origine des masses pelviennes volumineuses. 


TEST POST-COITAL 

Syn : test de Hiihner. II est essentiel dans l’exploration de la sterilite du couple 
et la surveillance du traitement. II explore a la fois la qualite de la glaire, la mobilite 
des spermatozoides, et leur compatibilite. 

Technique 

II doit etre pratique dans les 24 a 48 heures precedant la date sup- 
posee de l’ovulation. La courbe menothermique, etablie simultanement, 
doit etre encore basse. II ne faut pas troubler les habitudes du couple ; 
ce test peut etre fait 6 a 12 heures apres le rapport sexuel. La glaire est 
prelevee par expression du col et par aspiration dans l’endocol. On 
note sur chaque prelevement le nombre de spermatozoides mobiles et 
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progressant par champ au grossissement de 400. Le prelevement le 
plus endocervical est le plus interessant, car c’est a ce niveau que les 
spermatozoi'des sont les plus mobiles. 

Interpretation 

1. Le test est positif s’il y a plus de 5 spermatozoi'des mobiles par 
champ sur le prelevement endocervical ; il est positif faible au-dessous 
de ce chiffre et negatif en l’absence de spermatozoi'des ; on peut enfin 
le qualifier de tres riche s’il y a plus de 20 spermatozoi'des par champ. 
Les qualites de la glaire cervicale (filance en centimetres, abondance, 
cellularite, pH) doivent etre notees lors de la realisation du test car 
elles peuvent etre determinantes pour son interpretation. 

2. Dans les cas difficiles, d’autres examens peuvent s’imposer : test 
post-coital apres preparation cervicale par estrogene, apres traitement 
anti-infectieux, apres alcalinisation locale, test croise avec un sperme 
et une glaire temoins. 

3. Sa normalite ne dispense pas du spermogramme qui apporte des 
informations plus detaillees et complementaires. 


EXPLORATION DE L’AXE 
HYPOTHALAMO-HYPOPHYSO-OVARIEN 


& 


/. COURSE MENOTHERMIQUE 

Voir Courbe menothermique, p. 1724. 

II. TEST A LA PROGESTERONl K<y 

II est utilise dans 1 exploration d une araenorrhee. 

Technique 

Prescrire 10 jours de traitement par un progestatif et observer l’appari- 
tion de menstruations qui temoignent d’une impregnation oestrogenique 
de l’uterus suffisante et done d’un taux d’oestradiol circulant superieur 
a 50 pg/ml. 


Interpretation 

Une reponse positive temoigne d’une bonne secretion oestrogenique, 
1’amenorrhee etant due a une dysovulation ou a une anovulation, par 
exemple dans le cadre d’un syndrome des ovaires polykystiques. Une 
reponse negative correspond le plus souvent a une hypoestrogenie 
profonde. 


III. DOSAGES STATIQUES 
Gonadotrophines (FSH et LH) 

1. Les taux varient en fonction du cycle, avec un maximum pre- 
ovulatoire. 

2. Apres la menopause, la LH et surtout la FSH sont normalement tres 
elevees (> 40 mU/ml). 

3. Devant une amenorrhee, le couple FSH-LH donne une tres bonne 
orientation : 

a) des taux hauts de gonadotrophines (> 20 mUI/ml) orientent vers 
une atteinte primitivement ovarienne ; 
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b) des taux normaux ou bas (apres avoir elimine une cause utero- 
vaginale) vers une origine hypothalamo-hypophysaire. 

4. Dans l’exploration des infertilities « inexpliquees » et chez les 
femmes de plus de 35 ans, le dosage de FSH a J3 du cycle permet 
lorsqu’il est eleve (> 15 mUI/ml) d’objectiver une alteration de la 
reserve ovarienne. On y associe generalement un dosage d’oestradiol 
(trop haut/jour du cycle si insuffisance ovarienne) et pour certains 
d’hormone anti-mullerienne. 

5. Syndrome des ovaires micropolykystiques : elevation selective de 
la LH et inversion du rapport LH/FSH (LH > 2 fois FSFI). 


CEstradiol 

1. Le dosage de Foestradiol est d’un interet relatif au cours du cycle, 
Taction de Foestradiol au niveau des recepteurs etant souvent clinique- 
ment visible (glaire cervicale, trophicite vaginale, frottis). II apporte une 
notion quantitative en pathologie : amenorrhees hypothalamiques, 
tumeurs oestrogeniques, retard pubertaire, puberte precoce. II est en 
outre indispensable pour Interpretation et le choix des epreuves dyna- 
miques (voir Epreuves dynamiques), qui sont directement influencees 
par le climat cestrogenique. II peut cepentjant fluctuer et le test au pro- 
gestatif est plus specifique pour reveler une iinpregnation cestrogenique. 

2. Lors de la pre-menopause et do^renfenopause, le dosage de 
Foestradiol couple a ceux de FSH et de LH (qui augmentent progressi- 
vement a ces periodes) peut mettre en evidence F alteration de la fonc- 
tion ovarienne. 

3. La pratique du dosage dd I’oestradiol « rapide » est essentielle a la 
surveillance des inductions- anovulation. 

Progesterone 

C’est un bon critere dlfppreciation qualitatif de Fovulation, utile en 
cas d’infertilite. Un taux superieur a 3 ng/ml en phase luteale temoigne 
d’une ovulation, le diagnostic d’insuffisance luteale etant porte lorsque 
le taux est inferieur a 10 ng/ml (a J5 ou J6 du plateau thermique ou a 
J20 du cycle) ou lorsque la somme des dosages realises a J3, J5 et J7 du 
plateau thermique est inferieure a 15 ng/ml. Cependant, la secretion de 
progesterone fluctue et son dosage donne certainement dans Fabsolu 
une moins bonne information sur le corps jaune que la courbe ther- 
mique ou la biopsie d’endometre. 


Androgenes d’origine ovarienne 

Interet du dosage en cas d’hyperandrogenie ou d’hirsutisme. La tes- 
tosterone et la delta-4-androstenedione refletent le taux de production 
des androgenes. II existe des variations au cours du cycle, et leur 
dosage doit etre realise de preference entre le 3 e et le 8 e jour du cycle, 
s’il existe des cycles spontanes. 

Prolactine 

Le dosage doit etre fait a jeun le matin apres repos car les valeurs 
peuvent augmenter avec le stress, Falimentation. 

II est primordial dans le diagnostic des amenorrhees secondaires a 
gonadotrophines normales ou basses (voir p. 1357). A pratiquer s’il 
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existe des cycles anovulatoires ou dysovulatoires et en cas de galactor- 
rhees apres avoir elimine une origine iatrogene. 

Un taux eleve de prolactine en l’absence d’image d’adenome hypo- 
physaire peut etre lie a une hypothyroi'die, a un traitement hyperpro- 
lactinemiant (neuroleptiques, antidepresseurs) ou a la presence de 
macroprolactinemie souvent non pathogene. Dans ce dernier cas, il n’y 
a pas de troubles du cycle. 

IV. EPREUVES DYNAMIQUES 


Test a la LH-RH ou a la GnRH 


Principe 


II explore la secretion hypophysaire des gonadotrophines apres 
injection IV de GnRH exogene et evalue de ce fait la capacite fonction- 
nelle des cellules gonadotropes a liberer la LH et la FSH. Deux facteurs 
influencent la reponse : le nombre de cellules gonadotropes presentes 
et leur stimulation prealable par la GnRH endogene. Si ces cellules n’ont 
pas ete prealablement stimulees, leur reponse a un bolus unique de 
GnRH exogene sera limitee. II n’a done aucun interet etiologique devant 
une amenorrhee mais permet d’evaluer 1’importapce du deficit gonado- 
trope ou hypothalamique. 

Technique 

Injection IV de 100 pg de GnRH su 
1/2 h pendant 90 minutes pour effq 

Resultats . 

1. Normalement, le taux de LfFest multiplie par 3 a 6 et le taux de FSH 
par 1,5 a 3. Lorsque la repohse et les valeurs de base sont normales, 
cela temoigne a priori de l’integrite hypophysaire (mais il suffit d’un 
petit nombre de cellules gonadotropes fonctionnelles pour avoir une 
reponse quasi-normale a ce test). 


mectue 


>uivie d un prelevement toutes les 
ft r les dosages de FSH et de LH. 


2. Une reponse faible ou nulle peut correspondre a un hypopituita- 
risme idiopathique, vasculaire (syndrome de Sheehan) ou tumoral, 
mais peut egalement s’observer en cas de deficit profond en GnRH 
(anorexie mentale, syndrome de Kallmann-de Morsier). Fait essentiel 
dans les insuffisances hypothalamiques, le test a la GnRH est souvent 
negatif, mais devient positif apres administration pulsatile, repetee, de 
GnRH (base du traitement des sterilites hypothalamiques par pompe 
pulsatile). 


3. Une reponse dissociee (normale, voire excessive de la FSH et faible 
ou nulle de la LH) peut s’observer chez la fille a l’etat pre-pubere, ou 
lors des « phases de recuperation » dans le cadre des amenorrhees 
post-pilule ou psychogenes ou chez certaines anorexiques mentales. 


4. Une reponse explosive de la LH est souvent observee au cours des 
ovaires polykystiques. 


Ce test n’a done qu’une valeur d’orientation et ses resultats doivent 
etre confrontes a ceux de l’exploration des autres fonctions hypophy- 
saires (voir p. 1696), et aux donnees de l’imagerie. 
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Test a la TRH 

II permet d’apprecier la reponse de la prolactine sous thyreoliberine 
(TRH). Normalement, le taux de base est multiplie par 3 a 4. II peut aider 
au diagnostic etiologique d’une hyperprolactinemie difficile La reponse 
est bloquee en cas d’adenome a prolactine, alors qu’elle reste conservee 
en cas d’hyperprolactinemie fonctionnelle. 


Test au citrate de clomifene 


Principe 

II explore l’axe hypothalamo-hypophysaire gonadotrope par stimula- 
tion indirecte de la GnRH endogene. Le citrate de clomiphene est un 
competiteur de l’cestradiol au niveau de ses recepteurs hypothala- 
miques. II entraine, a condition que le taux d’oestradiol plasmatique soit 
suffisant, une depletion apparente en oestrogenes au niveau de l’hypo- 
thalamus, ce qui entraine l’activation de la secretion basale de GnRH 
endogene. II s’ensuit une elevation de la FSH, permettant une croissance 
folliculaire ovarienne avec production d’oestradiol, qui, s’il atteint un 
pic suffisant, declenchera un pic ovulatoire de LH. 


lement du 5 e au 9 e jour 


Technique 

A la dose de 100 mg/j pendant 5 jours, 
du cycle. 

Resultats 

1. La reponse au test est evalj^^Jlf les donnees de la courbe meno- 
thermique et sur les dosages >< ^e^r2 et progesterone 12 jours apres la 
derniere prise de comprirne^J^eut observer trois types de reponse : 

a) type 1 : reponse nulle^eourbe menothermique plate, absence de 
secretion d’oestradiol) ,% 

b) type 2 : reponse oestrogenique dissociee (courbe menothermique 
plate, augmentation modeste du taux d’oestradiol avec parfois une 
hemorragie de privation) ; 



c) type 3 : reponse positive avec ovulation et formation de corps 
jaune (courbe menothermique biphasique avec taux de progesterone 
superieur a 10 ng/ml). 

2. Un test positif signe l’integrite de l’axe hypothalamo-hypophyso- 
ovarien et le clomifene peut etre indique a titre therapeutique en cas 
de desir de grossesse ; une reponse negative ou dissociee ne permet 
pas de juger du niveau hypothalamique ou hypophysaire de l’atteinte 
et Ton devra s’aider des autres explorations hormonales et des donnees 
de l’imagerie. 


Test au Synacthene sur la I 7-hydroxyprogesterone 

Principe 

Le Synacthene est l’equivalent de l’ACTH et stimule la secretion sur- 
renalienne cortisolique. L’interet de doser la 1 7-hydroxyprogesterone 
est de demasquer un bloc en 21 -hydroxylase qui diminue la synthese 
du cortisol et derive la 1 7-hydroxyprogesterone vers la voie des andro- 
genes ainsi produits en exces. 
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Technique 

Injection d’une ampoule de Synacthene immediat (0,250 mg) en sous- 
cutanee et dosage avant l’injection et une heure apres du cortisol et de 
la 1 7-hydroxyprogesterone, de preference en phase folliculaire et le 
matin entre 8 et 9 h, a jeun. 

Resultats 

Le taux de base de la 1 7-hydroxyprogesterone est inferieur a 2 ng/ml 
en phase folliculaire, peut atteindre 4 ng/ml en phase luteale et s’eleve 
pendant la grossesse. La reponse a la stimulation ne modifie pas 
significativement les valeurs de base. Une reponse avec une valeur de 
1 7-hydroxyprogesterone > 10 ng/ml signe le bloc en 21-hydroxylase. 
Indications 

1. Hyperandrogenie clinique avec ou sans troubles du cycle, d’autant 
que notion familiale ou de deces de nourrisson en bas age (par bloc 
precoce). Cette situation devrait disparaTtre puisque le depistage des 
formes precoces est systematique en France depuis quelques annees. 

2. Troubles du cycle sans autre cause retrouvee. 



Explorations en obstetrique 

par F. Pachy et D. Bardou 


DIAGNOSTIC BIOLOG IQUE DE LA GROSSESSE 

II est base sur le dosage immunoenzymatique de l’hormone gonadotrophine 
chorionique beta-hCG faisant le plus souvent appel a la methode immunoenzyma- 
tique type ELISA. Ce dosage de la fraction beta de 1’hCG est specifique et ne prend 
pas en compte la fraction alpha et done l’hormone luteinisante hypophysaire LH. 
Sa specificite est de 100 %. Le taux de 1’hormone gonadotrophine chorionique aug- 
mente tres rapidement des les premiers jours de la grossesse, parallelement au 
developpement du trophoblaste. 


Detection urinaire 

On trouve dans le commerce des reactifs qui peuvent etre utilises 
par la femme elle-meme : G-Test, Primotest, Beta-test. 

Dosage sanguin 

Le dosage plasmatique a une bonne sensibilite, notamment pour un 
taux inferieur a 150 UI (a la difference des tests urinaires en vente libre 
en pharmacie). 

1. II est positif des le 10 e jotir. de grossesse et done avant tout retard 
de regies (grossesses « biochimiques »), augmente rapidement en debut 
de grossesse pour at^fhd^^m plateau vers la 20 e semaine d’amenor- 
rhee. II ne permet cependant pas une datation precise de la grossesse. 

2. Repete tous les 2 jours par le meme laboratoire, il renseigne sur 
l’evolutivite de la grossesse : 

a) dans le cadre d’une grossesse normale, le taux de beta-hCG double 
toutes les 48 heures ; 

b) il diminue en cas de fausse couche ; 

c) en cas de grossesse extra-uterine le taux stagne ou l’ascension est 
lente ; 

d) il permet de surveiller la disparition de l’activite trophoblastique en 
cas de traitement conservateur chirurgical ou medical d’une grossesse 
extra-uterine (voir p. 1390), ou dans le suivi d’une grossesse molaire 
(voir p. 1391). 


ECHOGRAPHIE EN COURS DE GROSSESSE 

Cet examen a revolutionne l’obstetrique moderne. L’echographie bidimension- 
nelle, en temps reel est couramment utilisee en raison de son innocuite pour le 
foetus et de l’importance des renseignements obtenus. L’echographie tridimen- 
sionnelle connaTt aujourd’hui de plus en plus d’application tant sur le plan obste- 
tricale que gynecologique. 

Indications 

Trois echographies systematiques sont recommandees au cours 
d’une grossesse singleton normale. 
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1. Au premier trimestre, l’echographie est particulierement interes- 
sante par voie endovaginale : 

a) elle apprecie la vitalite foetale (activite cardiaque decelable a 
5 semaines d’amenorrhee et mouvements actifs a 7 semaines 
d’amenorrhee) ; 

b) elle permet le diagnostic des grossesses multiples, ou de certaines 
grossesses pathologiques (mole hydatiforme, grossesse extra-uterine) ; 

c) elle permet la datation precise de la grossesse par les biometries 
(longueur cranio-caudale et diametre biparietal) ; 

d) elle permet une etude precoce de la morphologie foetale et le 
depistage de malformations (anencephalie, hygroma cervical, defaut de 
fermeture de la paroi abdominale anterieure, certaines malformations 
urinaires et cardiaques, anomalies des membres et des extremites) ; 

e) effectuee entre 11 et 13 semaines d’amenorrhee et 6 jours, l’echo- 
graphie mesure en outre la clarte nucale dont l’epaisseur constitue un 
critere devaluation du risque d’anomale chromosomique. La valeur 
mesuree est reportee sur une courbe de reference selon l’age gesta- 
tionnel : le 95 e percentile se situe a 2 mm all semaines d’amenorrhee 
et a 2,6 mm a 13 semaines d’amenorrhee et 6 jours. 

2. Au deuxieme trimestre , l’echographie, dit@^< morphologique », est 
proposee a 22 semaines d’amenorrhee : 

a) elle renseigne notamment sur le sexe du iceras, permet d’examiner 
les principaux organes et de depister certaines malformations non 
decelables au premier trimestre (voir Diagnostic prenatal, p. 1769) ; 

b) elle permet d’effectuer des biometries (diametre bi-parietal et 
perimetre cephalique, diametre et circonference abdominales, lon- 
gueur femorale) et la localisation du placenta ; 

c) elle guide les gestes diagnostiques et therapeutiques in utero 
(amniocentese, prelevemenl^le trophoblaste, de sang foetal, trans- 
fusions in-utero). 

3. Au troisieme trimestre , l’echographie proposee a 32 semaines 
d’amenorrhee permet la surveillance de la croissance foetale par la 
mesure des biometries qui sont comparees a celles retrouvees lors des 
echographies anterieures (estimation du poids foetal) ; elle renseigne 
sur la morphologie, precise la presentation en cas de doute, analyse les 
annexes (placenta et liquide amniotique). 

4. En cas de depassement de terme, l’echographie combinee a l’ana- 
lyse du rythme cardiaque du foetus apporte des renseignements sur le 
bien etre foetal par 1’evaluation notamment de la quantite de liquide 
amniotique. 

EXAMEN DOPPLER EN COURS DE GROSSESSE 

On distingue le Doppler pulse et continu qui fournit des renseignements sur les 
debits vasculaires et le Doppler couleur et energie qui permet une analyse anato- 
mique ; combinees, ces deux techniques permettent d’evaluer le risque materno- 
fcetal dans les situations de retard de croissance intra-uterin ou de pre-eclampsie. 

Indications 

1. Le Doppler uterin est effectue vers 24 semaines d’amenorrhee en 
cas d’antecedents (retard de croissance intra-uterine, toxemie, lupus), 
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pour evaluer le risque de recidive : l’elevation des resistances vascu- 
laires ou la persistance anormale d’une elasticity vasculaire ( notch ou 
incision protodiatolique) incite a une surveillance accrue et a la preven- 
tion des complications dependantes de la maladie en cause. 

2. Le Doppler ombilical recherche une augmentation des resistances 
vasculaires, traduction d’une souffrance fcetale chronique. 


ENREGISTREMENT DU RYTHME CARDIAQUE 
FCETAL 

Syn : cardiotocographie. Enregistrement en continu de la frequence cardiaque 
en battements/min eventuellement associe a un capteur de contractions uterines. 
Deux methodes : a) a membranes rompues, une electrode est placee sur la presen- 
tation, une sonde intra-uterine capte l’intensite des contractions uterines ; b) a 
membranes intactes, ces capteurs sont inseres par voie transabdominale. 


Indications en cours de grossesse 

Chaque fois qu’il existe un risque de souffrance foetale chronique 
(hypotrophie fcetale, hypertension arterielle, nephropathie, toxemie, 
diabete, iso-immunisation, terme depasse). 


Trace normal 

Enregistre habituellement a une vitess^^eperoulement de 1 cm/min, 
il montre une frequence cardiaque de base de 120 a 160 battements/min, 
avec des fluctuations rapides autoui'^e^ette frequence moyenne d’une 
amplitude de 10 a 20 battements/rpin. pe acceleration peut etre observee 
en particulier lors d’un mouvementlfetal. 

Trace pathologique A> 

Caracterise par l’jro&encevae fluctuation autour du rythme de base 
(trace plat) et/ou ralentissements periodique du rythme de base. Le 
trace sinusoidal est caracteristique d’une anemie foetale severe (iso- 
immunisation). 


EXAMENS RADIOLOGIQUES 
EN COURS DE GROSSESSE 

Radiographie pulmonaire 

Elle n’est plus obligatoire. Elle reste neanmoins utile chez certaines 
patientes exposees au risque tuberculeux. 

Radiographie du contenu uterin 

Elle est actuellement le plus souvent remplacee par l’echographie 
mais elle reste utile pour apprecier et rechercher certains points d’ossi- 
fication du foetus (le point de Beclard, femoral inferieur apparaTt a la 
36 e semaine). 

Radiopelvimetrie 

Elle permet une mesure precise des principaux diametres du bassin 
osseux ; elle est indiquee en cas de presentation du siege, d’uterus 
cicatriciel, d’antecedents traumatiques ou de bassin cliniquement 
anormal. Elle est alors effectuee au debut du 9 e mois. Elle est actuellement 
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remplacee par la tomodensitometrie pelvienne qui induit une irradia- 
tion foetale moins importante. 

Imagerie par resonance magnetique foetale 

Elle peut contribuer au diagnostic prenatal, notamment dans l’etude 
du systeme nerveux central foetal, sur antecedent ou signe d’appel echo- 
graphique. La periode optimale pour cet examen est vers 32 semaines 
d’amenorrhee. 


DEPISTAGE PRENATAL DES MALFORMATIONS 
FCETALES 

Les principales malformations depistables par l’echographie sont presentees 
dans le tableau 235. 


Diagnostic 

1. Base sur l’echographie faite systematiquement ou devant une ano- 
malie de l’examen clinique. 

2. En cas d’anomalie, il faut : 


a) la faire confirmer par un centre pluridisoiplinaire de diagnostic 
prenatal ; 

b) evaluer le pronostic de la malformation %n pratiquant une echo- 

graphie qualitative a la recherche d’autres malformations eventuelles 
voire une echocardiographie ; / 

c) effectuer des prelevements potu: karyotype foetal (amniocentese 
ou ponction du cordon) ; ^ 


d) rechercher une infection \drale chez la mere et le foetus (cyto- 
megalovirus, parvovirus B19.jrf; 

e) en l’absence d’interruption de grossesse, diriger le nouveau-ne en 
milieu chirurgical si la malformation est operable. 


Tableau 235. — Principales malformations accessibles au diagnostic echographique. 


SYSTE1ME NERVEUX 

CENTRAL 

COU 

THORAX 

ABDOMEN 

AUTRE 

Anencephalie 

Hygroma 

Malformations 

Omphalocele 

Siamois 

Spina bifida 

malformatif 

du cceur 

Laparoschisis 

Achondro- 

Myelomeningocele 

du cou 

Troubles 

Stenose 

genese 

Encephalocele 

Goitre 

du rythme 

duodenale 

Teratome 

Hydrocephalie 


Kystes 

Kyste 

sacrococcygien 

Microcephalie 
Syndrome de 
Dandy-Walker 
Kystes 

intra-cerebraux 


pulmonaires 

Epanchement 

pleural 

Atresie 

de l’cesophage 

du choledoque 

Agenesie renale 

Uropathie 

obstructive 

Polykystose 

renale 

Dysplasie 

kystique 

Extrophie 

vesiccile 

Kyste de l’ovaire 

Anasarque 
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AMNIOCENTESE 

Prelevement de liquide amniotique habituellement par ponction transabdomi- 
nale sous controle echographique. Realisable des la 14 e semaine d’amenorrhee. 


Indications 

1. De nombreux examens sont possibles dans le liquide amniotique : 

a) recherche d’une anomalie cytogenetique ou genetique sur les cel- 
lules foetales (voir Diagnostic prenatal, p. 1769) ; 

b) recherche de contamination virale (CMV) ou parasitaire (toxo- 
plasmose) par technique de PCR ; 

c) dosage d’alpha-foetoproteine, d’acetylcholinesterase dont la frac- 
tion d’origine foetale est elevee dans les anomalies de fermeture du tube 
neural et dans certaines malformations digestives (laparoschisis, 
atresie) ; 

d) appreciation de la maturite foetale pulmonaire par le rapport leci- 
thine/sphingomyeline (maturite si > 2) ou par FLM-test (maturite si 
> 50 %) ; 

e) dans le cadre de la surveillance de l’iso-immunisation Rhesus, le 
dosage de la bilirubine par indice optique precise si le foetus se situe 
en zone de risque et necessite une ponction de sang foetal avec even- 
tuelle exsanguino-transfusion. 

2. L’amniocentese peut aussi etre utU^pour proceder a une amnio- 
culture a visee bacteriologique, effectual? une ponction amniotique eva- 
cuatrice (traitement de certains hydramnios), ou une amnio-infusion 
(voir p. 28). 

Incidents 

II existe un risque deiauWe couche provoquee de 0,5 a 1 % dont la 
patiente doit etre inforrnif*. 

Attention ! Ne pas oublier d’injecter, chez une femme Rh negatif, une 
ampoule d’immunoglobuline anti-D IV (Rhophylac, 200 pg) systemati- 
quement dans les 72 heures apres le prelevement (voir Prevention de 
l’aHo-immunisation Rh, p. 1398). 


BIOPSIE DE TROPHOBLASTE 

Prelevement de villosites choriales par voie transcervicale ou transabdominale 
sous controle echographique. Realisable des 10 semaines d’amenorrhee. 

Indications 

Son interet reside dans la precocite et la richesse du prelevement, 
utiles pour le diagnostic de maladies genetiques a haut risque par l’etude 
de l’ADN et/ou les dosages enzymatiques (mucoviscidose, myopathies). 
La possibility d’obtenir un caryotype « direct » en 24-48 heures, devrait 
en faire une methode de choix pour le diagnostic d’anomalies 
chromosomiques (anomalies de nombre, de structure interessant de 
grands fragments, diagnostic de sexe). Cependant, il existe des discor- 
dances fceto-placentaires (10 % de faux positifs, 1 %o de faux nega- 
tes) qui font preferer l’amniocentese, en particulier pour l’obtention 
du seul caryotype. 
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Incidents 

Ce geste induit un risque de fausse couche de 2 a 4 % dont la patiente 
doit etre informee. 

Attention ! Ne pas oublier d’injecter, chez une femme Rh negatif, une 
ampoule d’immunoglobuline anti-D IV (Rhophylac, 200 pg) systemati- 
quement dans les 72 heures apres le prelevement (voir Prevention de 
Pallo-immunisation Rh, p. 1398). 


PRELEVEMENT DE SANG FCETAL 

Par ponction du cordon (par voie transparieto-uterine) pres de son insertion 
placentaire, reperee a l’echographie. Se fait a partir de 16 semaines. D’autres pre- 
levements de tissus fcetaux (peau, foie) sont actuellement a 1’etude pour le dia- 
gnostic prenatal. 


Indications 

1. Diagnostic prenatal de certaines maladies hereditaires lorsque les 
techniques sur cellules trophoblastiques sont impossibles pour des 
raisons methodologiques (families non « informatives » par exemple) : 
hemoglobinopathies, hemophilie, maladie de Willebrand, deficits immu- 
nitaires, caryotype tardif. 

2. Identification du groupe Rhesus foetal (abandonne au profit de la 
determination sur sang maternel). 

3. Diagnostic de certaines anomalies hereditaires et des embryo- 
pathies infectieuses (toxoplasmose, rub^^xytomegalovirus). 

Incidents 

Entre des mains expertes, le risque de fausse couche est evalue a 1,3 %. 

Attention ! Ne pas oubliepd’injectei*, chez une femme Rh negatif, une 
ampoule d’immunoglobuline anti-D IV (Rhophylac, 200 pg) systemati- 
quement dans les 72 heures apres le prelevement (voir Prevention de 
1’allo-immunisation Rh, p. 1398). 


DETERMINATION DU SEXE FCETAL 
SUR SANG MATERNEL 

II presente l’avantage d’etre a la fois non invasif et de pouvoir etre realise plus 
precocement au cours de la grossesse des le premier trimestre. 

Technique 

Basee sur la presence de cellules fcetales dans le sang maternel des 
la 10 e semaine d’amenorrhee, ou Ton recherche par methode de PCR le 
gene sry, caracteristique du sexe masculin. 

Indications 

1. Premiere etape du diagnostic prenatal de maladies genetiques 
liees a l’X (hemophilie, myopathie de Duchenne) necessite une connais- 
sance precoce du sexe foetal afin de pouvoir proposer aux parents un 
diagnostic prenatal precoce. 

2. Prise en charge des foetus a risque d’hyperplasie congenitale des 
surrenales. Dans cette situation, un traitement par corticoi'de est gene- 
ralement instaure tres tot en debut de grossesse afin d’eviter une viri- 
lisation des foetus feminins atteints. Toutefois, les consequences a long 
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terme de ce traitement ne sont pas connues. Celui-ci pourrait etre evite 
en cas de foetus masculin. 


GENOTYPAGE RHESUS D FCETAL 
SUR SANG MATERNEL 

Concerne 150 000 femmes enceintes chaque annee en France ; de groupe san- 
guin rhesus negatif, elles pour deux tiers d’entre elles un foetus de rhesus positif. 
L’allo-immunisation rhesus foeto-maternelle est prevenue par 1’injection systema- 
tique de gammaglobuline anti-D aux femmes enceintes. Or dans un tiers des cas, 
ce produit derive du sang est injecte inutilement puisque le foetus est rhesus 
negatif. 

Technique 

Basee sur la presence de cellules foetales dans le sang maternel des 
la 10 e semaine d’amenorrhee, ou Ton recherche par methode de PCR 
le gene D. 


Indications 

Reserve aux seules patientes a risque d’incompatibilite foeto-maternelle 
dans le systeme rhesus (foetus rhesus D, mere d). 


AMNIOSCOPIE 

Examen qui consiste a introduire un tube 
ainsi de voir a travers les membranes h 
coloration verdatre signe la presence d< 


Indication 

Surveillance du foetus dans les 
termes depasses. 



dans le col uterin, et qui permet 
ion du liquide amniotique. Une 



|rossesses a risques, notamment les 



Explorations en ophtalmologie 

par P. Di Costanzo 


EXAMEN DU FOND D’CEIL 

L’ophtalmoscope traditionnel a image droite, peu encombrant, peu couteux est 
parfaitement accessible a tout medecin. Pratique par un medecin entraine, 
T examen du fond d’ceil donne beaucoup de renseignements a la fois diagnostiques 
et pronostiques dans bon nombre de situations pathologiques : hypertension arte- 
rielle et arteriosclerose, diabete, affections neurologiques, maladies infectieuses, 
hemopathies, maladies systemiques. 

Technique 


Examen du fond d’oeil et de la transparence du vitre : 
ophtalmoscope regie a zero et a 2 cm de l’oeil examine. 
Segment anterieur (conjonctive, cornee, iris, cristallin) : 
ophtalmoscope regie a + 20 dioptries, et a 2 cm de l’ceil. 


1. La pupille est dilatee par un mydriatique faible (Mydriaticum, atten- 
tion au risque de declenchement d’un glaucome aigu si Tangle est etroit). 

2. L’ophtalmoscope est rqgf^Jn^r la position « 0 dioptrie » (a moins 
d’une correction neces^iire.e^^ison d’un trouble de refraction propre 
a Texaminateur). Le faisceau lumineux (possibility de reglage de son 
intensity et de sa g^m<l$rie) est presente dans l’axe de l’oeil devant la 
pupille, en demandant au sujet de conserver un axe de vision droit 
devant lui (suggerer un repere fixe). 

3. La peripherie retinienne n’est bien accessible qu’a la lampe a fente 
avec lentille pour ophtalmoscopie indirecte, ou verre de contact a trois 
miroirs. Or, c’est en peripherie que siegent les lesions qui predisposent 
au decollement de retine (palissades ou dechirures myopiques ou 
traumatiques), ainsi que nombre de symptomes en rapport avec une 
maladie oculaire proprement dite. Cette partie de Texamen est du 
domaine du specialiste. 

Aspect normal 

On observe facilement au pole posterieur de l’oeil : 

a) la papille, disque rose orange ; 

b) la retine orangee, parcourue par un reseau d’arteres (rouge clair) 
et de veines (rouge sombre, de plus grand diametre) ; 

c) la macula, un peu plus orangee, dans l’axe de fixation. 

CHAMP VISUEL 

Le classique champ visuel perimetrique de Goldmann etudie bien le champ peri- 
pherique : quadranopsie, hemianopsie laterale homonyme, altitudinale des maladies 
neurologiques ; amputations systematises des atteintes vasculaires de la retine 
ou du nerf optique. 
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Le champ computerise statique (Octopus ou Humphrey) est utilise pour le 
diagnostic et la surveillance des atteintes du champ central, dans le glaucome 
chronique surtout. 

ECHOGRAPHIE OCULAIRE 

L’echographie est utilisee en mode A (amplitude) et en mode B (brillance). 

Indications 

1. Biometrie oculaire : mesure precise du diametre antero-posterieur 
de l’ceil ; calcul de la taille de l’implant cristallinien correspondant pour 
la chirurgie de la cataracte. 

2. En cas d’opacification des milieux transparents (hemorragie du 
vitre, cataracte totale...), reperage des echos anormaux lies a un decol- 
lement de retine, une proliferation vasculaire diabetique, une maculo- 
pathie avancee, une tumeur intraoculaire. 

3. Meme en cas de milieux transparents, elle est utile pour preciser 
le caractere liquidien ou cellulaire d’une tumeur endoculaire, ou les 
rapports fins entre vitre et retine. 



jent fluorescente a une 
ente, d’une plus grande 
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ANGIOGRAPHIE OCULAIRE 

Consiste en 1’injection par voie IV d’une solution 
lumiere de longueur d’onde specifique. La lumiere 
longueur d’onde, est ensuite photographiee au 
passer qu’elle. Les produits injectes sont source 

I. ANGIOGRAPHIE A LA FLUORESCEINE 

L’excitation est faite a l’aide de flashs dfe' lumiere bleue. 

Indications 

Elle est tres utile en cas de retinopathie diabetique pour deceler des 
petits micro-anevrismes quasrinvisibles en ophtalmoscopie, des zones 
de non-perfusion d’une capillaropathie ischemique. Elle est indispen- 
sable pour rechercher les neovaisseaux d’une retinopathie ischemique 
(diabete, occlusion arterielle ou veineuse, occlusion carotidienne, dre- 
panocytose) ou les neovaisseaux d’une degenerescence maculaire. 


II. ANGIOGRAPHIE AU VERT D f INDOCYANINE 

Recueil de la lumiere reflechie par camera infrarouge. 

Indications 

Mise en evidence de neovaisseaux de la degenerescence maculaire 
et l’etude de certaines tumeurs (melanomes, angiomes). 


TOMOGRAPH IE OPTIQUE 

Technique basee sur l’interferometrie optique. Photographie en coupe optique 
de la retine centrale comme une coupe histologique (precision de 5 a 10 pm) a l’aide 
d’un balayage en lumiere laser (un peu comme en echographie avec les ultrasons). 

Indications 

Tres utile pour le diagnostic et la surveillance de toutes les retino- 
pathies centrales (diabete, degenerescence maculaire liee a l’age) : elle 
montre parfaitement l’oedeme retinien, les neovascularisations macu- 
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laires, les membranes epiretiniennes. Beaucoup de developpements 
sont en cours (imagerie de la cornee, des fibres optiques...). 


ELECTRORETI NOGRAPH IE 

Enregistrement de la reponse electrique de la retine a de fortes stimulations lumi- 
neuses. Le trace normal comporte deux ondes a et b dont on etudie l’amplitude. 


Indications 

1. Evaluation fonctionnelle de la retine lorsqu’elle est totalement 
masquee par des milieux opaques (cataracte congenitale ou trauma- 
tique, hemorragie du vitre ancienne). 

2. Confirmation du diagnostic de retinite pigmentaire hereditaire, 
ou l’electroretinogramme est completement « eteint » dans les formes 
typiques, y compris avant la survenue de signes ophtalmoscopiques. 

3. Depistage precoce de certaines atteintes toxiques medicamenteuses 
de la retine, en particulier antipaludeens de synthese. Attention ! Cer- 
taines atteintes ne sont pas decelees par l’electroretinogramme d’ou la 
necessity de repeter l’electroretinogramme lors de la surveillance. 

4. Distinction entre alterations retiniennes etendues et lesions du 
nerf optique : dans ces dernieres, I’electroretinogramme est intact, et 
les potentiels evoques visuels eteints. 


ELECTRO-OCULOGRAMM 


Reflete le potentiel de repos constant 
l’epithelium pigmentaire de la retine el 

Indications 

L’epithelium pigmei 
l’electro-oculogram] 
la retine (determinante 



:il, qui traduit le fonctionnement de 
icle externe des cones et des batonnets. 


ir ^ em nt plus epais dans la region maculaire, 
•lus de renseignements sur cette partie de 
r la vision) que l’electroretinogramme, d’ou 
l’interet de coupler ces deux examens dans la surveillance des traitements 
par antipaludeens de synthese ou l’intoxication est avant tout maculaire. 


POTENTIELS EVOQUES VISUELS 

Etudient les potentiels d’action occipitaux survenant suite a une stimulation 
lumineuse de la retine. 

Indications 

Enregistres simultanement avec l’electroretinogramme, ils permet- 
tent le diagnostic entre affection retinienne et affection des voies 
optiques. Ils peuvent etre utiles au diagnostic d’atteinte infraclinique 
d’une voie optique (sclerose en plaques). 


TOMODENSITOMETRIE ET IMAGERIE 
PAR RESONANCE MAGNETIQUE 
EN OPHTALMOLOGIE 

Ces examens permettent une exploration fine du contenu orbitaire : globe ocu- 
laire, nerf optique, muscles oculomoteurs, glande lacrymale, paroi osseuse, sinus. 
Ils permettent aussi une etude precieuse des voies optiques intracraniennes : nerfs 
optiques, chiasma (et ses rapports avec l’hypophyse), bandelettes, radiations 
optiques et lobes occipitaux, ainsi bien entendu que l’ensemble du contenu de la 
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boTte cranienne (voir Tomodensitometrie cephalique et rachidienne, p. 1714 et 
Imagerie par resonance magnetique en neurologie, p. 1714). 

Indications 

Tres utiles dans le bilan d’un traumatisme orbitaire, d’une tumeur, 
d’une ophtalmopathie basedowienne, de paralysies oculomotrices. 

PONCTION DE LA CHAMBRE ANTERIEURE 
DE L’CEIL 

Ce geste simple, pratique sous simple anesthesie par collie, permet d’aspirer 
de l’humeur aqueuse pathologique. 

Indications 

1. Examens cytobacteriologiques, virologiques, chimiques et immuno- 
logiques au cours des recherches etiologiques d’une uveite : PCR. 

2. Injections de medicaments (adrenaline, corticoi'des, dilatateurs, 
antiviraux, antibiotiques). 


PONCTION VITREENNE 

Memes objectifs que la ponction de la chambre anterieure de l’ceil. Elle permet 
en plus l’injection d’anticorps anti-facteurs de croissMice endotheliale dans la 
degenerescence maculaire liee a Page (anti-VEGF). a 


MICROSCOPIE SPECULAIRE 


Permet de photographier et de compter 
terieure de la cornee. 



EENNE 

lies endotheliales de la face pos- 


Indication 

Tres utile pour surveiller la tolerance des implants de chambre ante- 
rieure ou les dystrophies endotheliales. 


TOPOGRAPHIE CORNEENNE 

Projection d’anneaux lumineux sur la cornee et mesure cartographique des 
rayons de courbure du dioptre. 

Indication 

Surtout utilisee pour les mesures necessaires lors d’une chirurgie de 
myopie ou d’hypermetropie. 


Explorations 

en oto-rhino-laryngologie 

par P. Tran Ba Huy 


AUDIOMETRIE 

1 . L 'audiometrie tonale est un test subjectif (reposant sur les reponses du sujet) 
qui etudie la perception de sons purs de chaque oreille et determine les seuils 
auditifs dans une gamme de frequences entre 125 et 8 000 Hertz. Elle est mesuree 
en conduction aerienne (CA) a l’aide d’ecouteurs et en conduction osseuse (CO) 
a l’aide de vibrateurs. Les resultats sont inscrite sur un graphique ou les fre- 
quences sont en abscisse et les intensites per^ues en ordonnee (voir figure 1). Cet 
examen apprecie une perte d’audition et permeate distinguer 1’atteinte du pro- 
cessus de conduction mecanique de la stimulation sonore (surdite de transmis- 
sion) de celle de l’organe neurosensoriel (surdite de perception). 

2. L 'audiometrie uocale etudie la cq^preWension du patient a qui Ton demande 
de repeter des listes de mots emis jkd&s imensites variables. Deux parametres sont 
utilises : le seuil d’intelligibilite, c’est-^dire l’intensite pour laquelle 50 % des mots 
sont correctement repetes^qt la discrimination, c’est-a-dire le pourcentage de mots 
correctement repetes a 35 dB au dessus du seuil d’intelligibilite. 

Tout examen audiometH^ue aoit etre realise en cabine insonore, avec assour- 
dissement controlateral. > 

Surdites de transmission 

Elies resultent d’une lesion de l’appareil tympano-ossiculaire ou d’une 
obstruction du conduit auditif externe : la conduction osseuse est nor- 
male ; seule est abaissee la courbe de conduction aerienne (figure 1A). 
L’ecart entre les deux courbes est appele Rinne audiometrique. 

Surdites de perception 

Elies resultent d’une lesion de l’oreille interne ou des voies nerveuses 
cochleaires : les conductions osseuses et aerienne sont abaissees et 
accolees, et le deficit porte surtout sur les sons aigus (figure IB). 

Surdites mixtes 

Elies resultent de lesions tympano-ossiculaires propagees au laby- 
rinthe (otospongiose, otites chroniques...) : les conductions osseuse et 
aerienne sont alterees, mais de fa^on dissociee (figure 1C). 
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Figure 1. — Audiometrie tonale liminaire. D’apres GodeauP. In : Traite de mede- 
cine ORL par G. Jost et F. Legent, p. 3489, Flammarion, Paris, 1987. 

• • Courbe « osseuse » enregistree a I’aide d’un uibrateur. Elle renseigne 

sur I’etat du nerf auditif et de I’oreille interne. 

• • Courbe « aerienne » enregistree a I’aide d’un ecouteur. 

A. — Surdite de transmission. L’appareil neurosensoriel est intact. L’obstacle a la 
transmission des sons siege au niveau du conduit auditif externe ou, beaucoup 
plus souvent, au niveau de la caisse du tympan et des osselets. 

B. — Surdite de perception. Cette surdite provient d’une atteinte des cellules sen- 
sorielles de I’oreille interne ou d’une alteration des voies nerveuses cochleaires. 


Frequences explorees (en Hertz) (graves) (aigues) 



EXPLORATIONS EN OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 
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Frequences explorees (en Hertz) (graves) (aigues) 



Elle mesure les variations d’impedance du tympan en reponse a des variations 
de la pression exercees sur lui (de + 200 mm a - 400 mm d’H 2 0) et permet d’en 
inferer la mobilite du tympan, la pression intra-tympanique, et l’etat de la chame 
ossiculaire. 

Aspect normal (figure I A) 

Dans le cas d’une oreille normale, la trompe d’Eustache permeable 
assure l’equipression de la caisse du tympan avec Fair atmospherique. 
On observe un tympanogramme en forme de toit de pagode dont le pic 
est centre sur la pression 0. 

Aspects pathologiques (figures I B a IF) 

1. Trace plat en cas d’epanchement intra-tympanique type otite sero- 
muqueuse. 

2. Pic decale vers les pressions negatives en cas de pression intra- 
tympanique negative (catarrhe tubaire). 

3. Pic est tres eleve en cas de rupture de chame ossiculaire. 
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Tympanogrammc normal. Dcplaccmcnt du clochcr 

vers Ics prcssions negatives : 
mauvaisc pcrmcabilitc tubairc. 




- 400 - 300 - 200-100 0 + 100+200 


E 

Tympanogrammc peu ample 
(frequent dans I’otospongiose). 



- 400 - 300 - 200-100 0 +100 +200 


F 

Tympan sclero-cicatricicl au scin duquel 
rcstc unc petite surface mobile 
(pression dc caissc noirmalc). 


Figure 1. — Tympanogrammes normaux et pathologiques. 


EXPLORATIONS EN OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 
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II. REFLEXE ACOUSTICO-FACIAL 

Syn : reflexe stapedien. Ce reflexe binaural consiste en la contraction reflexe du 
muscle de l’etrier en reponse a une stimulation sonore de forte intensity (a partir 
de 80 dB). Cette contraction determine une augmentation de la rigidite du tympan 
decelable par impedancemetrie. Sont ainsi explores la voie auditive, les noyaux 
auditifs et facial du tronc cerebral, le nerf facial, le muscle de 1’etrier et le systeme 
tympano-ossiculaire. 

Interpretation 

Ce test objectif est rapide et oriente le diagnostic topographique (en 
aval ou en amont de l’emergence du rameau du nerf de l’etrier du nerf 
facial), et done etiologique de certaines surdites. Le reflexe est ainsi 
aboli dans l’otospongiose ou les otites chroniques. II est conserve dans 
certaines surdites de perception temoignant d’un recrutement. Cer- 
tains l’ont utilise comme moyen de depistage de la surdite infantile. 

POTENTIELS EVOQUES AUDITIFS 

Activite electrique generee par le nerf auditif et les premiers relais du tronc 
cerebral, produite par un stimulus sonore et recueillie par des electrodes placees 
au niveau du scalp. 

Actuellement, ce sont les potentiels evoques precoces du tronc cerebral, 
recueillis dans les 10 ms qui suivent le clic (stimylation auditive de breve duree), 
qui sont les plus utilises. Comme la reponse upitaire est tres faible, de l’ordre du 
microvolt, il est necessaire d’amplifier les potentiels evoques (sommation de sti- 
mulations repetees) et de les extraire du bruitifcte fond electronique, mais aussi 
biologique (electroencephalogramme, activite musculaire) en favorisant la detente 
du patient pendant l’examen (voir figbtg ^/Dn distingue cinq a sept ondes dont 
les generateurs presumes sont : la'cWcljKe (onde I), les noyaux cochleaires du 
bulbe (onde II), le complexe olivaire protuberantiel (onde III), le lemniscus lateral 
(onde IV), le colliculus inferieiHX™^^ 10 ^?! 1 ^^) (onde V), les projections thalamo- 
corticales (ondes VI et VII). Seules sont testees les frequences superieures a 
2 000 Hz. 

Ce test objectif est rapidejEi: simple. 

Indications 

1. En otoneurologie : 

a) depistage d’une surdite retrocochleaire pouvant etre due a un neu- 
rinome de l’acoustique (les potentiels y sont desorganises ou abolis) ; 

b) depistage d’une alteration des voies auditives du tronc cerebral 
sans surdite le plus souvent (sclerose en plaques, processus tumoral 
ou vasculaire) ; 

c) determination de la profondeur d’un coma ; 

d) lors des echecs de l’audiometrie classique de l’adulte (troubles 
mentaux, simulation). 

2. En audiometrie infantile, l’etude du seuil de l’onde V chez l’enfant 
endormi naturellement ou sous sedatifs renseigne sur la perception des 
sons aigus et, confrontee aux autres tests auditifs, permet un diagnostic 
precoce de surdite. La technique des potentiels evoques automatique 
est aujourd’hui largement utilisee dans le depistage neonatal de la sur- 
dite. 


1750 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 
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Figure 1. — Potentiels evoques auditifs. D’apri 


Stockard et coll. 1977. 


OTOEMISSIONS ACOUSTIQUES 

Sons emis par l’oreille interne, et ^pjus p irecisement par les cellules ciliees 
externes de l’organe de Corti. Qes solis^euvent etre recueillis par une sonde et 
enregistres par un ordinateur. II existe trois types d’otoemissions : a) les otoemis- 
sions spontanees emises en r absence de stimulation et absentes chez la plupart 
des sujets normaux ; b) les otoermssions provoquees emises par la cochlee en 
reponse a un stimulus sonore. Elies disparaissent en cas de surdite superieure a 
30 dB ; c) les produits de distorsion acoustiques emis par la cochlee en reponse a 
une stimulation faite par deux sons purs presentes en meme temps. 


Indications 

L’interet pratique des otoemissions acoustiques provoquees est de 
constituer la preuve objective du fonctionnement normal de la cochlee. 
Elies sont done utilisees comme test de depistage chez le nouveau-ne 
et l’enfant, et, chez l’adulte, pour confirmer une audition normale 
(simulateur) ou etudier les effets de certaines drogues sur l’audition. 


Explorations en stomatologie 

par H. Szpirglas et S. Haddad-Roche 


IMAGERIE DENTAIRE ET MAXILLAIRE 

L’imagerie argentique est de plus en plus remplacee par l’imagerie numerisee 
au sein meme des cabinets dentaires ou specialises facilitant l’examen, le stockage 
et la transmission des documents. 


Radiographie retro-alveolaire 

Film ou capteur numerique intrabuccal. Elle reste indispensable a 
1’examen des dents et du parodonte. 


Orthopantomogramme 

Syn : panoramique dentaire. Radiographie realisee sur un seul cliche, 
par balayage horizontal de 1’ensemble des maxillaires et de la denture. 
Cliche de routine, il permet une bonne approche des anomalies bucco- 
dentaires et maxillaires, complete^eventuellement par des cliches 
retro-alveolaires dentaires. Visualise egalement les articulations temporo- 
mandibulaires. 

■V 

Cliches de la face (Blondeau et Hirtz) 

Ils sont utiles pour le massif facial et les sinus, ainsi qu’un cliche du 
crane de face pour res branches montantes de la mandibule. 


Tomodensitometrie et imagerie par resonance magnetique 

Leurs indications et leur interpretation sont du strict domaine du 
specialiste. Les principales sont la traumatologie cervico-faciale, 
1’evaluation de l’extension des tumeurs, les maladies de l’articulation 
temporo-mandibulaire (ou 1’IRM visualise menisque et ligaments) et 
l’implantologie. 


Echographie 

Exploration simple et non invasive convenant au diagnostic des nodules 
et tumefactions faciales chroniques sous-tegumentaires : tumeurs et 
pseudo-tumeurs salivaires, adenopathies chroniques, angiomes, kystes 
congenitaux. 

Les images echogenes sont caracteristiques des lesions tissulaires 
alors que les images anechogenes ou tres hypo-echogenes traduisent 
des lesions liquidiennes. Les images arrondies bien limitees sont en 
faveur de la benignite ; les images mal limitees imposent une demarche 
carcinologique. 


Arthroscopie temporo-mandibulaire 

Exploration invasive, elle est reservee aux cas ou l’utilite d’un acte 
therapeutique instrumental paraTt probable. 
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Sialographie 

Radiographie d’une glande parotide ou sous-maxillaire (ou sublin- 
guale exceptionnellement). 

Cet examen est a eviter en cas d’allergie a l’iode ou avant un bilan 
thyroi'dien en raison de la retention prolongee possible du produit iode. 

Elle doit toujours etre precedee de cliches sans preparation, a la 
recherche de calcifications : calculs, calcinose salivaire, ganglions cal- 
cifies, phlebolithes. Apres opacification des canaux et canalicules par 
voie retrograde par un produit de contraste iode hydrosoluble (1 a 
2 ml), sont realises des cliches en repletion et en phase d’evacuation : 

a) les sialogrammes sont parfois caracteristiques (parotidite bacte- 
rienne chronique de l’enfant, lithiase, maladie de Gougerot-Sjogren, 
cystadenolymphome, megacanaux) et au moins significatifs quant a la 
nature infectieuse, dystrophique ou tumorale de l’affection ; 

b) ils renseignent egalement sur la valeur fonctionnelle de la glande 
(cliches d’evacuation). 


Sialoendoscopie 

Examen en vision directe des structures des glandes salivaires (cana- 
laires). La sialoendoscopie est utilisee pour l’exerese « a vue » des 
calculs situes dans les canaux salivaires et les bassinets des glandes a 
l’aide d’instrumentation endocanalaire, ou par lithotripsie. 

SCINTIGRAPHIE SALIVAIRE 

Enregistrement numerique de la radioactivit^photonique des glandes salivaires 
principales et des glandes accessoire^a^^cavjte buccale, apres injection intra- 


veineuse d’une dose du radio-isotop 


y Tc. 


Interpretation 

1. La gamma-camera fourriit des renseignements topographiques 
et dynamique (schematiquement : captation = secretion, elimination 
= excretion). 

2. Les comptages numeriques permettent de construire une courbe 
d’activite de chaque glande et, par les tests de stimulation par la pilo- 
carpine ou le citron, d’apprecier la valeur fonctionnelle des parenchymes. 


Indications 

Les asialies (congenitales acquises, syndrome sec ou medicamen- 
teuses, post-radiotherapie cervico-faciale), les sialorrhees et les kystes 
intraglandulaires (cystadenolymphome...) peuvent beneficier de la 
scintigraphie. 


BIOPSIE DES GLANDES SALIVAIRES 
ACCESSOIRES 

Le prelevement des glandes accessoires se fait a la face posterieure de la levre 
inferieure par incision simple de la muqueuse ; elle necessite une anesthesie locale 
et une suture muqueuse. 

Indications 

C’est un examen qui contribue utilement au diagnostic de plusieurs 
affections systemiques. 


EXPLORATIONS EN STOMATOLOGIE 
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1. Maladie de Gougerot-Sjogren : l’examen histologique d’une glande 
salivaire accessoire montre assez precocement la lesion lymphoepithe- 
liale benigne. Pour certains, l’infiltrat lymphocytaire a une importance 
diagnostique majeure. D’autres prennent en compte les alterations 
canaliculaires, la proliferation myoepitheliale et la sclerose. 

2. Sarcoi'dose : les follicules gigantocellulaires constituent 1’argument 
diagnostique essentiel. 

3. Amylose : la surcharge amyloi'de s’exprime de fa^on precoce dans 
les glandes salivaires accessoires. Elle est mise en evidence par la colo- 
ration au rouge Congo. 

4. Lymphomes : l’infiltrat lympho’ide des glandes salivaires acces- 
soires peut participer au diagnostic des lymphomes en particulier de 
type MALT (voir Lymphomes malins non hodgkiniens, p. 719). 




Techniques d’imagerie 

par L. Arrive 


TOMODENSITOMETRIE 

Syn : Scanographie, scanner. 

Le principe de l’examen tomodensitometrique est celui d’une analyse de 
l’absorption d’un faisceau de rayonnement X traversant un segment corporel 
(coupe) sous plusieurs incidences transversales. Chaque volume elementaire du 
segment corporel ainsi analyse est caracterise par un coefficient d’absorption 
relatif par rapport a l’eau et a l’air : ce coefficient est calcule par l’ordinateur par 
reconstruction en deux dimensions (plan de coupe) des donnees d’absorption, 
mesurees lineairement pour chaque incidence. La qualite de l’image reconstruite 
par l’ordinateur et affichee sur un ecran cathodique est fonction du nombre d’ele- 
ments analyses dans chaque ligne incidente (de 256 a 1 024 selon les appareils, 
soit 65 536 a 1 048 576 points elementaires sur chaque coupe), de la vitesse de 
mesure (0,1 a 1 seconde par coupe pour les appareils actuels), selon le degre de 
resolution souhaite et en fonction du caractere mobile qu fixe de la structure etudiee. 
Les details anatomiques sont d’autant plus faciles a identifier qu’ils ont un coefficient 
d’absorption propre, different des tissus de vpi§|nage. En pratique, les structures 
fines (vaisseaux, voies biliaires...) peuvgfrjt etre reperees grace a l’injection d’un 
produit de contraste iode. ^ 

II n’y a pas de diffusion hors du plan a^coupe et l’exposition est plus faible que 
celle d’un examen radiologique standard comportant une dizaine de cliches. Le 
cout d’un examen tomodensitometrique est de l’ordre de 150 euros. 

Indications 

La limitation d’implahtation de ces appareils est actuellement fixee 
a 1 pour 40 000 habitants en France et rend l’acces plus facile a cet 
examen. II ne saurait toutefois constituer un examen de debrouillage. 
Les meilleures indications sont celles ou la tomodensitometrie, a ren- 
dement diagnostique egal, evite une exploration invasive, ou lorsque le 
rendement diagnostique est superieur aux autres investigations radio- 
logiques, echographiques ou scintigraphiques. 

1. Thorax 

a) Diagnostic d’une opacite pulmonaire, pleurale ou mediastinale 
anormale, exploration du mediastin. 

b) Examen de choix pour les maladies aortiques (dissection, ane- 
vrisme). 

c) Pour les arteres coronaires, la tomodensitometrie vient concurrencer 
la coronarographie. 

2. Foie et voies biliaires 

La tomodensitometrie est un examen complementaire de l’echo- 
graphie (voir p. 1756). 

a) Elle permet de preciser le diagnostic d’un obstacle du bas chole- 
doque, difficile a explorer par echographie. 

b) En pathologie hepatique, les images observees au cours des stea- 
toses et surtout de surcharge ferrique (hemochromatose) sont caracte- 
ristiques. Dans le cas de lesions focales, la tomodensitometrie avec 
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injection intravasculaire de produit de contraste permet par exemple 
de poser le diagnostic d’angiome. Elle peut aider a preciser la nature et 
la topographie d’une tumeur benigne ou maligne, et guider une ponc- 
tion ou un acte operatoire. 

3. Pancreas 

Diagnostic d’une tumeur du pancreas et de son extension (operabilite), 
surveillance des pancreatites aigues (necrose, abcedation, pseudo-kyste). 

4. Collections suppurees intra-abdominales 

En particulier post-operatoires. 

5. Reins 

C’est l’examen de choix pour l’etude de l’extension (ganglionnaire, 
vasculaire) des tumeurs malignes, pour la caracterisation de kystes 
consideres comme atypiques en echographie, pour l’etude de la patho- 
logie infectieuse perirenale. L’angiomyolipome du rein donne des images 
tres caracteristiques. 

6. Retroperitoine 

C’est l’examen de choix pour l’etude des ganglions du retroperitoine 
qui peuvent etre atteints et hypertrophies en cas de lymphome ou de 
dissemination ganglionnaire metastatique. 

7. Surrenales 

La tomodensitometrie est l’examen de choix le plus facile et le plus 
precis. C’est aussi un examen utile en pathologie vasculaire aortique 
(anevrisme) et pour la surveillance post-operar6ire des protheses. 

8. Radiotherapie • (% 

Simulation de champ de radioth^^pie, etablissement des courbes 
isodoses, surveillance de 1’evolution sous traitement. 

9. Crane, encephale, face ofbites 

Voir Tomodensitometrie 4^pnatique et rachidienne (p. 1714) et Tomo- 
densitometrie en ophtalmologfe^p. 1743). 

Contre-indications 

Agitation et non-cooperation peuvent rendre l’examen difficile. La 
grossesse n’est pas une contre-indication a une etude tomodensitome- 
trique des lors qu’elle n’interesse pas le contenu uterin. L’utilisation 
de produits de contraste iodes doit repondre aux precautions habi- 
tuelles de leur emploi, notamment en cas d’insuffisance renale et de 
diabete. 

ECHOGRAPHIE 

Syn : ultrasonographie. 

L’echotomographie etudie la reflexion d’un faisceau d’ultrasons. Ceux-ci sont 
produits par une sonde selon le principe de la piezoelectricite (cristaux de quartz 
ou ceramiques). La sonde fonctionne comme emetteur et comme capteur d’ultra- 
sons, l’echo etant toujours transforme par le meme procede en impulsion elec- 
trique. La penetration tissulaire des ultrasons depend des proprietes du tissu lui- 
meme (impedance) et de la longueur d’onde utilisee : les sondes de haute fre- 
quence (7,5 a 10 MHz) sont utilisables pour l’etude des structures superficielles et 
fournissent une haute resolution (ceil, thyroi'de, parathyroide, seins, tendons, vais- 
seaux superficiels...). L’exploration d’organes profonds utilise des sondes de 
moyenne ou basse frequence (3,5 a 5 MHz). Le temps de reflexion de l’echo est 
proportionnel a la distance de l’interface echogene par rapport a la source et 
permet une localisation topographique. 


TECHNIQUES D’lMAGERIE 
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1 . Les echographes disposent de plusieurs modes d’utilisation : 

a) Techographie en temps reel ou echographie bidimensionnelle comporte un 
balayage continu des ondes emises et un recueil simultane des echos par une 
sonde en forme de barrette (sonde lineaire) ou rotatoire (sonde sectorielle) ; 

b) le mode TM (ou Temps Mouvement), ou l’image est en representation verti- 
cale et le temps est en representation horizontale, est utilise en echocardiographie 
(voir p. 1632) ; 

c) Techographie endocavitaire, via l’introduction de la sonde echographique au 
sein d’une cavite naturelle (cesophage, rectum, vagin), permet d’obtenir des 
images de qualite remarquable des organes de voisinage ; 

d) Techographie couplee au Doppler pulse ou au Doppler couleur permet 
d’obtenir des informations sur la circulation des vaisseaux (direction, vitesse, debit). 
Le Doppler couleur est une superposition de l’image en echelle de gris pour les 
corps immobiles et d’une image en couleurs, generalement bleue ou rouge, pour les 
objets en mouvement (vaisseaux). L’echo-Doppler connaTt de multiples applications 
en pathologie vasculaire peripherique, cardiaque, obstetricale et abdominale ; 

e) Techographie avec injection de produit de contraste ultrasonore permet 
d’analyser le rehaussement des differentes structures vascularisees. 

2. La semiologie des echostructures permet de distinguer trois varietes princi- 
pales d’images : 

a) les images anechogenes (ou transsoniques). II s’agit des structures vides 
d’echo : elles sont caracterisees par un « renforcement posterieur » et correspon- 
dent a des structures liquidiennes (kystes par exemple) ; 

b) les images echogenes (ou reflechissantes)* Selon l’intensite des echos, elles 
peuvent etre hypo-, iso- ou hyperechogenes de mcfcniere homogene ou heterogene. 
Ces images sont celles des differents tissus, des processus pathologiques solides 
ou mixtes (abces, hematomes...) 

c) les images hyperechogenes avec c< 


rendent les structures aeriques ou calcii 
(lithiases, gaz digestifs...). 

Principales indications 

Ces diverses proprietgs 
T etude de nombreux 


ibre. Ces images sont celles que 
lechissant totalement les ultrasons 


mfride Techographie un examen applicable a 
anes lorsqu’il existe une fenetre acoustique (c’est- 
a-dire lorsqu’il n’y a auciiiie structure aerique ou calcique interposee). 

Parmi les principales indications, citons de fagon non limitative 
1’examen du contenu uterin, de la region pelvienne (la vessie doit etre 
pleine pour constituer une fenetre acoustique refoulant les anses 
greles), des organes pleins abdominaux (foie, rate, reins, pancreas) ou 
des vaisseaux (aorte, veines sus-hepatiques, porte...), des muscles, ten- 
dons, articulations, etc. 

L’echographie constitue done Texamen de premiere intention dans 
de nombreuses indications. 

Le patient doit etre a jeun pour Texploration abdominale. 


ANGIOGRAPHIE 

Litteralement : obtenir l’image d’un vaisseau. En pratique, 1’injection d’un pro- 
duit de contraste souligne le contenu vasculaire et permet de visualiser sa 
lumiere et ses parois. Le produit de contraste est toujours un hydrosoluble iode 
(voir Produits de contraste, p. 1762). L’injection differe selon le territoire a exa- 
miner et l’etat du vaisseau. 

I. ARTERIOCRAPHIE 

1 . L’obtention d’un contraste intra-arteriel peut se faire : 

a) par ponction arterielle et injection directe au site de ponction. Ce procede 
est utilise par exemple pour 1’arteriographie des carotides, les arteres des 
membres inferieurs (voie femorale) ; 
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b) par introduction au site de ponction d’un catheter (methode de Seldinger). 
Selon l’emplacement du catheter, on pourra injecter le produit de contraste dans 
un gros tronc (aortographie globale), dans une artere (arteriographie renale, 
mesenterique, selective) ou une de ses branches (arteriographie super-selective). 
Cette technique est egalement utilisee pour 1’embolisation. 

2. Le traitement des images a l’aide d’un dispositif de numerisation (c’est 
l’angiographie numerisee ou digitalisee) permet de realiser une soustraction des 
images injectees et des images avant injection. Le resultat de cette soustraction 
ne conserve que l’image des vaisseaux injectes qui peuvent etre etudies de fagon 
tres precise. 

Indications 

1. A titre diagnostique, les indications des arteriographies ont conside- 
rablement diminue car elles sont concurrencies par les representations 
vasculaires de qualite obtenues par tomodensitometrie et par imagerie 
par resonance magnetique (angiographie par resonance magnetique). 
L’arteriographie ne se con^oit que comme la premiere etape d’un geste 
interventionnel. Le dernier domaine qui reste a l’arteriographie diagnos- 
tique est l’exploration des arteres coronaires (coronarographie). 

2. A titre therapeutique, ces techniques permettent l’embolisation d’une 
lesion vasculaire (angiome), hemorragique, tumorale... (voir Embolisa- 
tion, p. 140) et la chimioembolisation des tumeurs malignes. En outre, l’uti- 
lisation de sondes munies de dilatateurs a ballonnet permet actuellement 
le traitement non operatoire de certaines stenoses arterielles et le position- 
nement des stents (voir Radiologie interventionnelle, p. 1760). 

Incidents J&? . . . 

Hematome au point de ponction, thrombose en aval du point de 
ponction, decollement et migration trnne plaque d’atherome, dissec- 
tion sous-intimale en cas de catheterisme retrograde. 

En pratique, il est sage de privoir une courte hospitalisation et un 
bilan precedant l’examen devrait comporter un groupe sanguin, une 
etude des fonctions d’hemostase, de la fonction renale. La connaissance 
du traitement en cours, en particulier anticoagulant, est imperative. 

II. PHLEBOGRAPHIE 

L’injection IV de produit de contraste permet d’opacifier le reseau veineux en aval 
de l’injection. Ainsi, celle-ci sera faite au pied pour une phlebographie du membre infe- 
rieur, dans l’aine pour une cavographie inferieure, etc. Dans certains cas, le cathete- 
risme veineux permet une injection retrograde (veines sus-hepatiques, veines renales, 
etude de la continence valvulaire des reseaux veineux du membre inferieur. . .). 

Principales indications 

La phlebographie diagnostique a quasi completement disparu car elle 
est remplacee par les representations vasculaires de qualite obtenues en 
echographie (notamment pour les veines des membres inferieurs), en 
tomodensitometrie et en imagerie par resonance magnetique (angiogra- 
phie par resonance magnetique). Elle ne constitue plus que le premier 
temps d’un geste de radiologie interventionnelle. 

III. LYMPHOGRAPHIE 

Radiographie des canaux et ganglions lymphatiques opacifies par injection de 
substance de contraste iodee liposoluble dans un lymphatique de la main (opaci- 
fication des charnes axillo-sous-clavieres) ou du pied (opacification des charnes 
inguinales, pelviennes, lombo-aortiques et du canal thoracique). 
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Indications 

La lymphographie est actuellement remplacee par les techniques 
non invasives permettant d’analyser les chaTnes ganglionnaires, echo- 
graphie mais surtout tomodensitometrie et imagerie par resonance 
magnetique. Certaines equipes la prescrivent encore exceptionnelle- 
ment pour analyser le reseau lymphatique canalaire dans de rares affec- 
tions des canaux lymphatiques. 

Contre-indications et complications 

Le jeune age (moins de 4 ans), Tintolerance a l’iode, Tinsuffisance 
respiratoire ou cardiaque, l’atteinte marquee de 1’etat general sont les 
principales contre-indications. 

Une poussee febrile transitoire est frequente ; l’embolie pulmonaire, 
Tcedeme aigu du poumon, le choc par intolerance a l’iode sont des acci- 
dents rares. 

IMAGERIE PAR RESONANCE MAGNETIQUE 

L’imagerie par resonance magnetique utilise la propriety d’induction electro- 
magnetique des atomes a nombre de protons impairs et notamment Thydrogene : 
la rotation du noyau sur lui-meme cree un champ magnetique (spin). Au repos, les 
vecteurs ou moments magnetiques sont oriente^ie fa^on aleatoire, multidirec- 
tionnelle, et leur resultante globale a Techelle d’un tissu ou d’un organisme est 
nulle. II est possible de polariser ces vecteurs sous Taction d’un champ magnetique 
puissant ; leur direction tend alors a se rapprocher de celle du champ magnetique, 
d’autant plus qu’il est plus puissant (etat de precession). Si Ton soumet ce systeme 
a Tinfluence d’un deuxieme champ magnetique rotatoire perpendiculaire au pre- 
cedent, il se cree, dans des conditions optimales, un echange d’energie electro- 
magnetique, Les vecteurs magfaetiques des atomes entrent en resonance et 
s’orientent selon un angle^restfltant des deux champs. L’arret du deuxieme champ 
est suivi d’un retour a l,’et|it de^^cession (relaxation). Au cours de la relaxation, 
les modifications du champ magnetique induisent un courant de faible voltage 
dont T amplification constitute signal RMN ; ses qualites dependent de la densite 
en protons excites. Les signaux sont traites selon une valeur de gris et reconstruits 
selon une trame bidimensionnelle (projetee sur ecran cathodique). L’image 
obtenue peut etre une coupe frontale, axiale ou sagittate selon le mode de traite- 
ment des informations recueillies. 

L’aimant principal a une forme cylindrique. A 1’interieur de ce cylindre sont ins- 
talls les bobines d’emission et de reception et le plan d’installation du patient en 
position allongee. L’examen dure en moyenne une demi-heure. Le cout de Texamen 
est de l’ordre de 300 euros. 

Indications 

II devient plus facile d’obtenir actuellement un examen d’imagerie 
par resonance magnetique. En effet, plus d’appareils sont actuellement 
installes en France (1 appareil pour 100 000 habitants). 

1 . Foie, voies biliaires et pancreas 

L’imagerie par resonance magnetique y est devenue Texamen d’ima- 
gerie de reference. Elle permet notamment une caracterisation precise 
des tumeurs hepatiques, une analyse des vaisseaux arteriels et veineux 
du foie et une analyse des voies biliaires (cholangiographie par reso- 
nance magnetique). 

2. Pelvis 

L’examen par resonance magnetique est devenu Texamen de refe- 
rence. Le contraste spontane d’excellente qualite, la possibilite d’obtenir 
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des coupes dans les trois plans de l’espace et le caractere non invasif 
de la methode expliquent les raisons de son utilisation. Cependant, elle 
n’est jamais realisee en premiere intention et vient completer une echo- 
graphie. L’examen par resonance magnetique est notamment utilise pour 
les affections tumorales uterines, ovariennes et digestives. 

3. Reins 

L’examen par resonance magnetique est a la fois concurrent et 
complementaire de la tomodensitometrie pour l’etude de l’extension 
des tumeurs malignes, pour la caracterisation des kystes atypiques et 
pour la caracterisation des autres tumeurs benignes (angiomyolipome). 

4. Cceur et vaisseaux 


C’est probablement dans ce domaine que les indications de 1’IRM ont 
le plus singulierement modifie la pratique des examens d’imagerie. En 
effet, il est actuellement possible d’obtenir une representation vascu- 
laire de bonne qualite de l’ensemble des vaisseaux arteriels et veineux 
de l’organisme, ce qui fait disparaTtre les examens arteriographiques 
conventionnels. Par ailleurs, il est possible d’obtenir une imagerie de 
qualite, a la fois anatomique et fonctionnelle du coeur. Une representation 
correcte du reseau coronaire reste le dernier objectif que devrait 
atteindre la methode dans les annees qui viennttit. 

5. Thorax r 

En dehors de l’etude du coeur et des gros v&sseaux du thorax, c’est 
probablement pour l’etude pulmonaire que l’IRM reste encore en dega 
des resultats qu’on obtient facilemendf^ijwnodensitometrie. L’IRM est 
cependant utilisee pour l’etude des tumeurs mediastinales. 

6. Encephale, face et orbites / ■ 

Voir IRM en neurologiq (p. lrfj^ et IRM en ophtalmologie (p. 1743). 


Precautions 

Cet examen n’exige pas de preparation particuliere et n’implique pas 
d’hospitalisation. Les conditions du champ magnetique excluent que 
soient soumises des pieces metalliques (pacemaker, clips vasculaires 
ferromagnetiques intracraniens, corps etrangers intra-orbitaires). Le 
patient doit etre debarrasse de tout accessoire metallique (ceinture, 
montre, prothese dentaire) ; l’or, l’argent, le plomb n’interferent pas avec 
les champs magnetiques. 


RADIOLOGIE I INTERVENTION NELLE 

La radiologie interventionnelle est un developpement recent de la radiologie 
qui peut s’appliquer a tous les domaines (neuroradiologie, radiologie osteo-arti- 
culaire, vasculaire, thoracique et abdominale). Elle necessite l’hospitalisation du 
patient. Elle doit etre faite par des radiologues habitues aux techniques vascu- 
laires ou percutanees. 

Indications diagnostiques 

Tumeurs, collections ou abces par ponction sous echographie (foie) 
ou sous tomodensitometrie (retroperitoine, poumons, rachis). La ponc- 
tion peut etre faite avec des aiguilles, de petit ou de gros calibre, ces 
dernieres permettant une meilleure analyse histologique. 


TECHNIQUES D’lMAGERIE 


1761 


Indications therapeutiques 

1. Traitements preventifs ou palliatifs : pose de filtre cave, gastro- 
stomie percutanee, drainage biliaire et endoprothese biliaire, endopro- 
these urinaire. 

2. Traitements curatifs : drainage d’abces ou de pseudo-kystes, dis- 
solution de calculs biliaires, nucleolyse ou nucleotomie des disques 
intervertebraux, angioplastie des stenoses vasculaires, fibrinolyse des 
caillots, chimiotherapie intra-arterielle des tumeurs, embolisation des 
malformations vasculaires. 

3. Des resultats prometteurs ont ete egalement obtenus par voie 
percutanee dans le traitement des tumeurs hepatiques, pulmonaires, 
retro-peritoneales, en utilisant divers agents therapeutiques : injection 
de produits necrosants (alcool absolu, acide acetique), cryotherapie, 
laser, radiofrequence. 

4. Enfin, la radiologie interventionnelle peut constituer un geste pre- 
operatoire : embolisation d’hemostase de tumeurs ou de malformations 
facilitant l’intervention chirurgicale (voir Embolisation, p. 140). 

Contre-indication 

Troubles d’hemostase. 


TOMOGRAPH IE PAR EMI DE POSITONS 



Technique de scintigraphie basee sur l’i 


ition de radio-isotopes emetteurs de 


positons a demi-vie extremement courte. (Au seih du tissu accumulant le traceur, la 
collision d’un positon et d’un electron annule leur masse et emet un rayonnement 
photonique permettant de localisqx ladoGalisation tissulaire et le metabolisme du 
traceur. Toutefois, la tomographie par emission de positons (TEP ou PET pour posi- 
tron emission tomographieYgn raison de sa resolution spatiale limitee ne permet pas 
toujours de determiner avec certitpde la localisation d’anomalies metaboliques. Afin 
de fusionner les donn^ies anatomiques et metaboliques, ont ete developpes des 
scanners hybrides combinamTEP et scanner qui permettent de superposer des 
images anatomiques et metaboliques parfaitement alignees. 

Le traceur le plus couramment utilise pour l’etude des tumeurs est le fluoro- 
desoxy-glucose (FDG) marque au fluor-18 emetteur de positons. Le desoxyglucose 
est un analogue du glucose qui a la propriete d’etre capte par les cellules, mais sans 
y etre metabolise. C’est done un excellent marqueur de l’activite cellulaire permet- 
tant d’identifier les cellules a forte activite metabolique, comme les cellules tumo- 
rales. Toutefois, une augmentation du taux metabolique tissulaire n’est pas 
specifique des tissus tumoraux et peut egalement etre observee dans toute inflam- 
mation ou infection tissulaire. A l’inverse, un diabete non equilibre reduit la fixation 
dans les lesions et diminue la sensibilite de la technique. D’autres traceurs plus spe- 
cifiques sont actuellement a 1’etude pour le marquage des cellules tumorales. 

Indications 

La TEP est utilisee de plus en plus couramment pour le diagnostic, 
l’etude de l’extension et le suivi des cancers. La valeur de cette tech- 
nique a ete demontree dans l’etude des tumeurs pulmonaires, des 
lymphomes, des melanomes, des tumeurs du sein et des tumeurs 
colorectales (voir p. 1677). Le scanner et 1’IRM restent les techniques 
de choix pour 1’evaluation des alterations anatomiques et morpho- 
logiques des tumeurs, mais la TEP a la capacite de mettre en evidence 
les anomalies metaboliques aux niveaux cellulaire ou tissulaire avant 
meme que des modifications de taille ou de morphologie tissulaire ne 
soient observables. La tomographie par emission de positons est 


1762 


PETITE ENCYCLOPEDIE MEDICALE 


aussi un outil remarquable pour le suivi des traitements anti-cance- 
reux et la determination de la presence de tissu tumoral residuel meta- 
boliquement actif. 


AGENTS DE CONTRASTE 

Les agents de contraste utilisent les proprietes d’absorption du rayonnement X 
propres a deux metaux lourds : le baryum et l’iode. 


I. BARYUM 


Les cristaux de sulfate de baryum sont incorpores dans un excipient. Selon la 
concentration en sel de baryum et la nature de l’excipient, on peut obtenir des 
bouillies de densite, fluidite et adhesivite variables. Le choix depend du type 
d’examen : opacification digestive haute (oesophage, estomac, grele) ou basse 
(colon), de la technique utilisee (simple contraste, double contraste, ce dernier 
resultant de l’adjonction d’un contraste gazeux par agent effervescent degageant 
du CO 2 dans l’estomac, ou insufflation d’air dans le colon). 

On trouve dans le commerce des preparations pretes a l’emploi ou a diluer : 
Microtrast (oesophage), Micropaque, Radiopaque (opacification cesogastroduode- 
nale, du grele, du colon), Baritop, Micropaque HD oral, Telebar gastrique (transit 
cesogastroduodenal en double contraste), Micropaque colon (mucographie 
colique en double contraste). 


Incidents et accidents 

1. Aggravation d’un etat sub-occlusif par constitution d’un barytome 
(fecalome baryte) : menace particulierement 1<^ sujets constipes chro- 
niques, mal prepares, ages. 

2. Passage de baryte dans la cavity p£ritoneale en cas de perforation : 
il en resulte un accident aigu, la perifdnite barytee et un risque de 
sequelles avec granulomes peritoneaux a corps etrangers. 



Contre-indications 

Perforation digestive patent; suspectee, ou potentielle (ingestion de 
corps etrangers, diverticules compliques, tumeurs evolutives...), ste- 
nose digestive, anastomose digestive recente. 


II. IODE 

L’iode est incorpore dans des produits hydrosolubles (usage intravasculaire) 
ou liposolubles (usage canalaire ou cavites). 

1. Les hydrosolubles tri-iodes sont des sels de sodium et/ou de meglumine des 
acides diatrizoique ou amidobenzoique. Ce sont des produits ionisables, de forte 
osmolarite. Leurs indications ont beaucoup diminue en angiographie et en radio- 
logie de l’arbre urinaire au profit des produits hexa-iodes ou tri-iodes non ioniques 
qui sont mieux toleres. Leur elimination est principalement renale. Tous ces 
produits peuvent etre utilises pour l’opacification urinaire retrograde. Certains 
hydrosolubles tri-iodes sont aromatises et destines plus particulierement a l’opaci- 
fication digestive lorsqu’existe un risque de perforation (voir Baryum, ci-dessus) : 
Gastrografine, Telebrix Gastro 30. En cas d’effraction peritoneale, ces produits 
hydrosolubles sont resorbes et elimines par voie renale. 

2. Les hydrosolubles hexa-iodes ont une osmolarite inferieure et done une 
meilleure tolerance vasculaire et renale : Hexabrix (32 % d’iode). 

3. Les hydrosolubles tri-iodes non ioniques sont electrolytiquement neutres, de 
faibles viscosites et de faible osmolarite. Ces proprietes en font des produits par- 
ticulierement indiques pour l’opacification vasculaire et/ou urinaire des sujets 
fragiles et/ou a fonction renale precaire (insuffisants renaux, nourrissons, diabetes 
evolues, coronariens, myelome multiple des os) : Iopamiron (30 a 37 % d’iode), 
Omnipaque (30 a 35 % d’iode). Ces proprietes leur ouvrent les indications de la 
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neuroradiologie (saccoradiculographie, tomodensitometrie cephalique...) : Ami- 
paque, Iopamiron (20 % d’iode), Omnipaque (18 % d’iode). 

4. Les hydrosolubles hexa-iodes a elimination biliaire sont elimines selon un 
mecanisme actif : ils entrent en competition avec la bilirubine. Ces agents de 
contraste (Biliscopine : 5 % d’iode, Transbilix : 3 % d’iode) permettent l’opacification 
des voies biliaires (cholangiographie intraveineuse). L’elevation de la bilirubinemie 
contre-indique cet examen. 

Incidents et accidents 

1. Independamment de la dose injectee, peuvent survenir des reac- 
tions allergiques, marquees par une toux, une sensation d’oppression, 
des nausees, des vomissements, un prurit, de l’urticaire, un cedeme pal- 
pebral. Ces symptomes sont parfois prononces (1 cas sur 1 000 exa- 
mens) et une reaction mortelle est possible : arret cardiovasculaire, 
etat de choc, coma convulsif (1 cas sur 100 000 examens). Ces reactions 
sont imprevisibles, mais les sujets atopiques y semblent davantage 
exposes. La presence du medecin radiologiste est indispensable lors de 
1’examen et le maintien d’une voie d’abord veineux est souhaitable. 

2. D’autres accidents sont directement lies a la dose du produit 
injecte : aggravation d’une insuffisance renale prealable ou insuffisance 
renale aigue chez certains patients a haut risque (myelome avec protei- 
nurie de Bence-Jones en particulier, insdffisance renale, diabete). Ce 
risque justifie la pratique d’un bilan prealable a l’injection intraveineuse 
du produit de contraste iode (proteinMie, creatinine plasmatique) et 
doit faire proscrire la restriction hydrique. Une hydratation abondante 
et alcaline permet d’eviter la majorite des accidents. 

3. D’autres incidents sont fonction d’usages particuliers : reaction 
meningee apres saccoradiculographie, miliaire pulmonaire lipiodolee 
au decours d’une lymphograpMe, granulome et corps etranger bron- 
chique en cas de mauvaise^Hmination apres bronchographie. 

III. AGENTS DE CONTRASTE EN IMAGER/E PAR RESONANCE 
MAGNETIQUE 

On distingue les agents de contraste paramagnetiques et superparamagne- 
tiques. 

1. Les agents paramagnetiques utilisent les proprietes paramagnetiques de cer- 
tains ions (gadolinium) qui sont couples a des chelateurs pour diminuer la toxicite. 
Leur biodistribution est identique a celle des produits de contraste iodes hydro- 
solubles. Ils entratnent un raccourcissement du temps de relaxation des tissus sur 
les sequences ponderees en Tl, responsable d’un hypersignal. 

2. Les agents superparamagnetiques sont des particules de ferrite. Leur adminis- 
tration intraveineuse entrame une fixation elective sur le systeme reticuloendo- 
thelial. Ils raccourcissent fortement les temps de relaxation des tissus sur les 
sequences ponderees en T2, responsables d’un hyposignal. Ces memes substances 
peuvent etre administrees per os et servir d’agents de contraste pour le tube 
digestif. 



Explorations 
en genetique medicale 

par N. Leporrier 


CARYOTYPE OU CYTOGENETIQUE 
CONVENTIONNELLE 

Un individu possede normalement 46 chromosomes : 22 paires d’autosomes, 
numerotes de 1 a 22 du plus grand au plus petit, et une paire de chromosomes 
sexuels (ou gonosomes) XX chez les femmes, XY chez les hommes, soit respecti- 
vement les formules chromosomiques (46, XX) ou (46, XY). 

I. PRELEVEMENT 

1. Caryotype constitutionnel. Les lymphocytes sanguins sont etudies a 
partir d’un prelevement de sang total, recueilli sterilement sur heparine, 
incube 48 a 72 heures dans un milieu de culture contenant un mitogene 
(phytohemagglutinine). Les fibroblastes, presents dans la peau ou le 
liquide amniotique, exigent une^Mrore cellulaire plus longue de 1 a 
3 semaines. Des mitoses peuvent etre observees directement dans les 
cellules trophoblastiques (prelevement de villosites choriales). 

2. Caryotype de celltlles tumorales. Dans le cas d’hemopathies, le pre- 
levement porte selon les cas sur la moelle ou sur un tissu tumoral (ade- 
nopathie dans le cas deylymphomes ganglionnaires). Dans le cas des 
tumeurs solides, un fragment de la piece est utilise. Dans tous les cas, 
les cellules ou fragments de tissus doivent etre achemines rapidement 
et non fixes. 

II. TECHNIQUES 

Les techniques sont longues : il faut obtenir des cellules en division 
et des metaphases nombreuses et de bonne qualite. 

1. Apres accumulation des cellules en metaphase par blocage de 
l’appareil fusorial (colchicine), on procede a la dispersion des chromo- 
somes par Taction d’une solution hypotonique, puis a une fixation et un 
etalement sur lames. Les chromosomes colores au Giemsa sont identi- 
fies au microscope. 

2. Des methodes de marquage obtenues par des procedes chimiques 
ou physiques revelent le long des chromosomes une alternance de 
bandes claires et sombres specifiques de chaque paire chromosomique 
et de chaque technique employee. 

3. Le microscope est relie a une camera branchee sur un ordinateur 
pourvu de logiciels permettant la capture et Tanalyse d’images. Les 
chromosomes sont classes en fonction de leur taille de leur indice centro- 
merique et de leur marquage. 
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III. NOMENCLATURE 

Basee sur la nature des anomalies chromosomiques observees. 

Anomalies de nombre de chromosomes 

Chromosome absent (monosomie) ou surnumeraire (trisomie). 
L’exces de tout un lot (n) constitue la triploi'die (3n), plus rare. 

Ces anomalies desequilibrees, lorsqu’elles sont constitutionnelles, 
sont toujours responsables d’un phenotype particulier. Elies peuvent 
affecter n’importe quelle paire de chromosome, mais plus frequemment 
les petits chromosomes, par ordre de frequence : trisomies 21, 18 et 13 
(voir p. 969). Sur les gonosomes, on decrit chez les femmes la trisomie 
X (47, XXX), chez les hommes le syndrome de Klinefelter (47,XXY) (voir 
p. 971) ou un double Y (47,XYY). 

Une monosomie complete pour un autosome n’existe pas ; seules 
existent les monosomies partielles. Plus grave que les trisomies corres- 
pondantes, les foetus ne sont pas viables et les grossesses aboutissent 
a des fausses couches precoces. Seule l’absence d’un chromosome X 
ou Y donne une monosomie X (45, X) responsable du syndrome de 
Turner (voir p. 971). 

Anomalies de structure 

Elies resultent de cassures suivies de recollements inadequats du mate- 
riel chromosomique. Ce sont soit des anomalies desequilibrees (duplica- 
tion, deletion d’un segment de chromosome responsable d’un phenotype 
grave), soit des anomalies equilibrees sans consequence sur le phenotype 
(translocation, inversion) mais pouvant se transmettre de fagon equili- 
bree ou desequilibree a la descendance (derives de translocations). Cer- 
taines de ces anomalies soijt invisibles sur un caryotype standard et 
aujourd’hui accessibles loc^gu’elles sont desequilibrees par la technique 
CGH ou CGH-array (Hybridation genomique comparative, voir p. 1767). 

1. Elies peuvent concerner un seul chromosome et comporter une 
perte (-) ou un gain (+) de materiel sur le bras court (p) ou le bras long 
(q) ; deletion ou monosomie partielle (p-, q-) ; trisomie partielle (p+, 
q+) ; chromosome en anneau ; isochromosome. 

Ailleurs, il n’y a pas de modification quantitative (inversion peri- ou 
paracentrique). 

2. Elies peuvent concerner plusieurs chromosomes, par echange 
reciproque de materiel entre deux ou plusieurs chromosomes non 
homologues (translocation reciproque) ou fusion de chromosomes 
acrocentriques (c’est-a-dire des paires 13, 14, 15, 21, 22, dites trans- 
locations robertsoniennes) et comporter ou non un exces ou une perte 
de materiel chromosomique. 

Lorsque les anomalies de structure sont equilibrees, c’est-a-dire 
sans perte ni gain de materiel, elles sont habituellement asymptoma- 
tiques. Toutefois, elles induisent un risque pour la descendance. 

CYTOGENETIQUE MOLECULAIRE 
I. HYBRIDATION IN SITU 

Cette technique est simple, mais couteuse. Elle peut etre appliquee sur les meta- 
phases ou sur les noyaux (fluorescence interphasique, FISH). Elle utilise des 
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sondes le plus souvent commercialisees (ADN simple brin fluorescent) qui, grace 
a la complementarite des bases nucleotidiques, s’hybrident specifiquement avec 
sa sequence chromosomique < cible > rendu monobrin apres denaturation. 

Interet diagnostique 

Elle est orientee par le tableau clinique et complete l’etude du caryo- 
type. Sans orientation clinique ou cytogenetique prealable, la FISH est 
peu informative : elle ne renseigne que sur des regions chromosomiques 
specifiques en fonction des sondes choisies. 


II. HYBRIDATION GENOMIQUE COMPARATIVE 


Elle peut etre effectuee sur des metaphases (CGH) ou sur des puces a ADN 
(CGH-array). 

1. La CGH consiste a co-hybrider la meme quantite d’ADN provenant d’un 
patient ou d’une tumeur et d’un temoin, marque chacun par un fluorochrome dif- 
ferent, sur les chromosomes d’un sujet normal. Les signaux generes par les deux 
fluorochromes sont numerises et un rapport de leur intensity respective est etabli 
au niveau des bandes de chacune des paires chromosomiques. 

2. La CGH-array repose sur le meme principe, mais est realisee sur des lames 
sur lesquelles sont fixes des milliers de fragments d’ADN sequences (chromo- 
somes artificiels de bacteries dits BACs), dont la position sur le genome est connue 
avec precision. Ces lames sont appelees puces a ADN. Selon le nombre de ces frag- 
ments et leur localisation, ces puces peuvent cbuvrir l’ensemble du genome avec 
une resolution plu s ou moins grande (de 1 megabase [Mb] comme la cytogene- 
tique classique a quelques kilobases [kb]). 


1 megaba‘ 


Interet diagnostique 

Ces techniques ne permettent que^ detection eventuelle de pertes 
(deletions) ou de gains (addition) de materiel chromosomique, mais 
avec une resolution bien superieure a celle du caryotype. 


TECHNIQUES 



BIOLOGIE MOLECULAIRE 


Ces techniques ont profonaement bouleverse les methodes de diagnostic dans 
de nombreux domaines de la medecine, et en particulier dans le cadre des mala- 
dies genetiques. Elies permettent en effet de « dissequer » le genome a l’echelon 
des sequences nucleotidiques. On peut ainsi mettre en evidence une mutation 
directement si elle est connue. Dans le cas contraire, on recherche indirectement 
une liaison de la maladie avec des marqueurs polymorphes ou microsatellites 
proches du genes (haplotypes). Ces techniques ne requierent qu’un prelevement 
d’une faible quantite de cellules prelevees sur EDTA. 


I. POLYMERISATION EN CHAIN E (REACTION DE) 

Syn : PCR. Technique decrite en 1985 et qui a revolutionne la genetique mole- 
culaire moderne. Cette methode consiste a multiplier, in vitro, un grand nombre 
de fois (c’est-a-dire a amplifier) une sequence d’acide desoxyribonucleique (vcm) 
connue, contenant un gene ou un fragment d’un gene. 

1. L’echantillon d’acide desoxyribonucleique (double brin) est isole a partir 
d’un prelevement de sang, de peau ou de tout autre tissu est d’abord denature, 
c’est-a-dire separe en deux brins simples par chauffage. Le debut de la sequence 
que Ton desire amplifier est repere et marque a l’aide d’une amorce, qui se lie spe- 
cifiquement par hybridation (vcm) a ce site precis. A partir de cette amorce 
s’effectue la synthese in vitro des brins d’acide desoxyribonucleique en presence 
de nucleotides et d’ADN polymerase. 

2. Au cours de chaque cycle, un fragment d’ADN double brin est separe en deux 
simples brins, chacun d’entre eux sert a reconstituer un ADN double brin. A 
chaque cycle, on multiplie done le nombre des brins par deux. On procede par 
cycles successifs, procede facilite par la mise au point d’automates capables 
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d’effectuer un cycle complet en quelques minutes. L’amplification est exponen- 
tielle, et theoriquement le nombre de copies double a chaque cycle. On peut 
obtenir plus de 2 milliards de copies environ apres 30 cycles successifs. 

3. On peut aussi obtenir la sequence d’ADN a amplifier a partir de EARN d’une 
cellule, en transformant cet ARN par une transcriptase inverse (« rt-PCR »). L’avan- 
tage de cette methode est de reproduire les sequences d’ADN debarrassees des 
introns non codants (ADN complementaire ou ADNc). 

Indications 

Cette technique permet de detecter et d’analyser une sequence 
choisie d’ADN a partir d’un echantillon infime et ses developpements 
en biologie et en medecine sont considerables : 

1. Diagnostic d’une mutation a l’origine d’une maladie genetique 
hereditaire ou acquise, a partir d’un prelevement de sang, de peau, de 
villosites choriales (placenta). 

2. Detection de genomes de virus (voir Recherche directe de virus, 
p. 1568), de bacteries (voir Amplification genique bacterienne, p. 1544). 

3. Determination des groupes d’histocompatibilite (voir p. 1587). 

4. En pratique medico-legale, on peut synthetiser assez d’ADN a 
partir d’un cheveu, d’une trace de sang ou de sperme, afin de le 
comparer a des echantillons provenant d’un ou plusieurs suspects. 

II. METHODE DE SOUTHERN 

Methode destinee a deceler une sequence d’ADN specifique. Elle est basee sur 
la propriety d’enzymes bacteriennes (dites enzwnes^ae restriction) de decouper 
l’ADN a des points correspondant a des sequences nucleotidiques precises, spe- 
cifiques de chaque enzyme, reparties au sejri du genome. 

La digestion de l’ADN a l’aide d’un de^s fenzymes produit ainsi des milliers de 
fragments de longueur differente. Apr&s migration sur un support approprie, ces 
fragments sont mis en contact avec'Ujm sonde nucleotidique dont la sequence est 
complementaire de celle que Ton, recherche. Si une mutation de l’ADN modifie un 
site de restriction proche du gene explore, la longueur du fragment d’ADN en est 
modifiee et on peut ainsi detecter la presence de fragments de taille differente 
(polymorphisme de restriction). 

La sensibilite de cette methode appliquee a la detection de mutations dans une 
population de cellules est de l’ordre de 1 a 2 %. 

DIAGNOSTIC PRENATAL 

II vise a reconnaitre en cours de grossesse l’existence d’une maladie grave 
fcetale patente ou potentielle chez le sujet a naTtre. Les modalites en different selon 
qu’il est planifie ou fortuit, mais dans tous les cas, les enjeux doivent en etre tres 
clairement definis par un conseil genetique prealable (voir p. 965). 

Modalites 

1. Le risque est defini avant ou au debut la grossesse, le diagnostic 
prenatal est alors cible et procede d’une approche specifique : il peut 
s’agir d’un couple a risque d’anomalie chromosomique (antecedents 
familiaux ou personnels), de maladie monofactorielle (hemophilie, 
mucoviscidose, myopathie) ou polygenique (spina bifida). Dans ces 
cas, il est indispensable de disposer du cas « index » parfaitement iden- 
tifie par des analyses appropriees (caryotype, anomalies biologiques, 
moleculaires). 

2. Le risque n’etait pas prevu, mais se revele en cours de grossesse 
par une anomalie de developpement fcetal (generalement depiste par 
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l’echographie). Le diagnostic prenatal vise dans ces cas a preciser le 
pronostic de l’anomalie echographique par des analyses biologiques, 
cytogenetiques et/ou moleculaires appropriees a partir d’un preleve- 
ment foetal, soit de villosites choriales (choriocentese), soit de liquide 
amniotique (amniocentese) ou de sang foetal (cordocentese). Le choix 
du type de prelevement depend du terme de la grossesse de l’indication 
et de l’urgence diagnostique. 

I. DIAGNOSTIC DE SEXE FCETAL 

II est possible de le preciser sur un echantillon de sang maternel, ou circulent 
des cellules fcetales des la 10 e semaine de grossesse. L’ADN des cellules du sang 
maternel et extrait et on amplifie par PCR le gene SRY, caracteristique du sexe mas- 
culin. 

II. CARYOTYPE FCETAL 

Effectue a partir de cellules du liquide amniotique (fibroblastes) des la 
14 e semaine ou du trophoblaste des la 10 e semaine. Technique : voir Amniocentese, 
p. 1737 et Biopsie de trophoblaste, p. 1737. 

III. ETUDE DE UADN 

L’ADN analyse dans ces techniques peut etre obtenu a partir des cellules du 
trophoblaste (voir Biopsie de trophoblaste, p. ITSS, du liquide amniotique (voir 
Amniocentese, p. 1737) ou du sang foetal (voirjfteleyernent de sang foetal, p. 1738). 

1 . Lorsque l’anomalie genetique est contiue et que Ton dispose d’une sonde 
complementaire du fragment d’ADN anormal, on peut la deceler directement par 
1’ etude de l’ADN foetal. Cette methode^uiie^nabilite de 100 % (par exemple, muta- 
tion de la charne beta [Glu 6 — > VaD-4fc B^drepanocytose...). Elle permet la detec- 
tion des homozygotes et des het6rozygotes (porteurs sains si la maladie est 
recessive). 

2. Si 1’anomalie genetiqjue n’est pas connue avec precision, on peut tenter de 
mettre en evidence un£ liaison N §enetique entre la maladie et la transmission de 
marqueurs delectables au m^bau de l’ADN a proximite de l’anomalie elle-meme. 
Cette methode implique que l’ADN d’un patient malade dans la famille soit analy- 
sable (cas index) et que les marqueurs detectes puissent etre clairement reconnus 
comme associes a l’anomalie genetique (on dit que la famille est « informative »). 
Le risque est celui d’une recombinaison genetique (crossing-over) entre le mar- 
queur etudie et la mutation. 

Principales applications 

Mucoviscidose, myopathie de Duchenne, hemophilies. 

Resultats 

Ces methodes permettent le diagnostic des etats homozygotes et 
heterozygotes dans les affections recessives. 

IV. DIAGNOSTICS ENZYMATIQUES 

Le dosage des activites enzymatiques cellulaires peut etre effectue a partir des 
cellules trophoblastiques (voir Biopsie de trophoblaste, p. 1737) ou du liquide 
amniotique (voir Amniocentese, p. 1737). II exige parfois une culture de ces cel- 
lules afin de disposer d’un materiel suffisant pour permettre ces dosages. 

Principales applications 

Diagnostic des maladies de Fabry, de Gaucher, de Tay-Sachs, de 
Niemann-Pick, de la plupart des maladies hereditaires du metabolisme, 
du deficit en adenosine desaminase, etc. 
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V. DIAGNOSTICS PAR DOSAGES SANGUINS 

Ils restent necessaires lorsque les precedents sont impossibles pour des raisons 
de consultation tardive ou de methodologie. 

Principales applications 

Dosage des facteurs de coagulation (hemophilie, maladie de Wille- 
brand), etude des hemoglobines, du phenotype lymphocytaire (dia- 
gnostic antenatal des deficits immunitaires congenitaux). 

DIAGNOSTIC PRE-IMPLANTATOIRE 

II peut etre propose aux couples lorsque le risque d’avoir un foetus atteint d’une 
affection d’une particuliere gravite est eleve et qui pour des raisons ethiques, 
morales ou religieuses ne veulent pas recourir au diagnostic prenatal. Seuls trois 
centres en France sont autorises par l’agence de la biomedecine (Paris, Strasbourg 
et Montpellier). 

Le test genetique (chromosomique ou moleculaire) est realise a partir d’une cel- 
lule prelevee sur chacun des embryons obtenus par fecondation vitro. Seuls les 
embryons indemnes de la maladie recherchee sont reimplantes dans l’uterus de 
la mere. 


ANOMALIES CYTOGENETIQUES SOMATIQUES 

Concernent les cellules d’un organe ou tissu. Elies entraTnent des modifications 
clonales du caryotype souvent non aleatoires et parfbis ctroitement specifiques 
d’une entite pathologique, notamment des hemopathies malignes. 


« 0 « 


Interet 

1. Diagnostique. Par exemple, chromosome Philadelphie dans les leu- 
cemies myeloi'des chroniques. Cefiiendant, la mise en evidence d’un 
recombinant BCR-ABL par PCR esf^y!u;si contributive, mais elle ne ren- 
seigne pas sur les anomalies clonales additionnelles qui apparaissent 


en cours devolution et preludent bien souvent a l’acutisation. 

2. Pronostique, notamment ^ans les leucemies aigues (voir p. 707). 

3. Pour le suivi d’une maladie residuelle sous traitement, la sensibi- 
lite du caryotype ne depasse guere 2 a 5 %. Chaque fois que possible, 
on fait appel pour cette detection a une technique de polymerisation en 
chame d’un remaniement moleculaire identifiable au diagnostic (sensi- 
bilite de l’ordre de 10" 5 ), ou d’un profil antigenique caracteristique 
detectable par cytometrie en flux dont la sensibilite est de 1’ordre de 
10 ' 4 . 


Constantes biologiques 
du sujet sain 


SANG 


Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. 


CONSTANTES 

VALEUR NORMALE 



CAUSES D’ERREUR 

unites usuelles* 

PRELEVEMENT 

TECHNIQUE 


unites SI** 



Poids specifique 





sang 

1,06 




plasma 

1,03 

• 



hematies 

1,10 

a 

V 


Osmolalite 

280 a 290 mOsm/kg 

seriiit^. 

y 


Pression oncotique 

Viscosite 

d’eau 

c$y 



4hPa A 

> 

sang 

Viscosimetre 


(par rapport a l’eau) 


plasma 

de Hess 



<^^88- 

serum 



Vitesse 

Homme Femme 

sang 

Westergren 

Diminuee par : 

de sedimentation 


sur EDTA 


cryoglobuline 

erythrocytaire 




(< 37") 

1 h 

3-5 3-8 



hyperglycemie 

2 h 

<15 <20 



Augmentee 

24 h 

90 100-110 



par : 

hypercholeste- 

rolemie 

pH sang arteriel 




Augmente par : 

nourrisson 

7,38 ± 0,03 

sang 

Riegel 

exposition 

1 an 

7,43 ± 0,03 

arteriel 


a l’air, 

adulte 

7,40 ± 0,03 

heparine 


temperature 
(± 0,015/degre) 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont (’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

PHYSIOLOGIQUES 

VALEUR NORMALE 

unites usuelles* 
unites SI** 

PRELEVEMENT 

TECHNIQUE 

CAUSES D’ERREUR 

Volume sanguin 

(ml/kg) 

1 an 

10 ans 
puberte 
adulte homme 
adulte femme 

Volume globulaire 

(ml/kg) 

1 an 

10 ans 
puberte 
adulte homme 
adulte femme 

Volume 

plasmatique (ml/kg) 

1 an 

10 ans 
puberte 
adulte homme 
adulte femme 

80 

75 

71 

75 

67 

28 

30 

30 

30 

24 

52 

45 

41 

44 

43 

M 

Dilution 
isotopique 
des hematies 
marquees 
au 9 ®Tc 
( voir p. 1614) 
et/ou dilution 
de l’albumine 
marquee 
a 131 1 

Injection 
isotopique 
incomplete ou 
extraveineuse 

Hemostase 





Temps 

< 6miii 

' Oreille 

Duke 

Scarification 

de saignement 

< 10'miirW' 

Avant-bras 

Ivy 

incorrecte 

Temps de cephaline 

<20% 7 

Sang 9 

Proctor- 

Temperature 

activee 

d’ecart entre 
malade et temoin 

volumes 
Citrate de Na 
a 3,8 %, 

1 volume 
tube 

plastique 

Rappaport 

du bain 

Prelevement 

heparine 

Temps de Quick 

< 1 s d’ecart entre 
malade et temoin 


Quick 

Temperature 
du bain 
Prelevement 
heparine 

Temps 

de thrombine 
Fibrinogene 

< 5 s d’ecart entre 
malade et temoin 
2-4 g/1 


Stefanini 

Dameshek 

Ponderale 

Idem + 

Hyperfibrinemie 

PDF 

< 10 pg/ml 

Serum 

Merskey 

Fibrinogene 
non elimine 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont l’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

VALEUR NORMALE 



CAUSES D’ERREUR 

unites usuelles* 

PRELEVEMENT 

TECHNIQUE 


unites SI** 



Hemogramme 

Leucocytes 

4 000-10 000/mm 3 

Sang + 

Coulter 



4-10 G/l 

EDTA 

counter 


Polynucleaires 

2 000-6 000/mm 3 

» 



neutrophiles 

2-6 G/l 




eosinophiles 

50-400/mm 3 
0,05-0,4 G/l 




basophiles 

0-200/mm 3 





0-0,2 G/l 




Lymphocytes 

1 000-3 500/mm 3 





1-3,5 G/l 




Monocytes 

0-800/mm 3 





0-08 G/l 




Hematies 

4, 2-5, 9 millions 

» 

» 

Agglutinine froide 


/mm 3 



(abaissement) 

Hematocrite 

4, 2-5,9 T/l 
42-50 % 


^Centrifugation 



0,42-0,50 


,(sur coulter 
counter, n’est 





pas mesure 
mais extrapole) 


Hemoglobine 

12-18 g/100 ml 
8-11 

80-94 p 3 

/try 

Coulter 

counter 


V 

Volume globulaire 


Coulter 

Augmente par 

moyen 


counter 

agglutinine froide 

Concentration 



Coulter 

Augmentee (arte- 

corpuscul, moyenne 



counter 

fact) par agglu- 

en Hb (CCMH) 




tinines froides 
et spherocytose 

Teneur globulaire 

27-32 yy(pg) 

Sang + 

Coulter 


moyenne en Hb 
(TGMH) 

1,67-1,98 Fmol 

EDTA 

counter 


Reticulocytes 

25 000- 

Sang + 

Coloration 

Compte sur trop 


75 000/mm 3 

EDTA 

vitale 

peu d’elements 

Plaquettes 

150 000-400 000 

Sang + 

Coulter 

Nombreuses : 


/mm 3 

EDTA 


(agglutinations) 

Acides gras libres 

130-445 pmol/1 

Serum 

Stoddard 



35-125 mg/l 


et Dary 


Aldolase 

0, 7-4,5 U/l 

Serum 

Beisenherz 

Hemolyse (t) 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont l’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

VALEUR NORMALE 



CAUSES D’ERREUR 

unites usuelles* 

PRELEVEMENT 

TECHNIQUE 


unites SI** 



Ammoniaque 

35 pg/ml 

Arteriel de 

Conway 

Augmente 



preference 

et variantes 

par fluorures 


2,05 mmol/l 

+ heparine 
maintenu 
a 4 °C 




30 [lg/ml 

Analyser 

Colorimetrique 

Augmente 


1, 76 mmol/l 

rapidement 

(Berthelot) 

par hemolyse 


70-190 pg/ml 


Seligson 



4,11-11,15 mmol/l 


(diffusion) 


Amylase 

5-25 U/l 

Serum, 

Wolgemuth 

Diminuee 


0,08-0,4 pkat/l 

epanche- 


par citrate, 


4-11 U/l 

ments 

King 

oxalates 


0,06-0,18 pkat/l 



Augmentee 


5-25 U/l 


Vincent 

pair chlorures, 


0,08-0,4 pkat/l 



fluorures, 


60 a 110 U/l 


Somogyi 

pipetage non 


1-1,8 pkat/l 


• 

soigneux (salive) 

Bicarbonates : 





adulte 

25-30 mmol/l 

Serum 

Van Slyke 


enfant 

20-26 mmol/l 

(prelever A 

y 




sans garfS^jl 







Bilirubine : 


Diazotation 

Abaissee par 

totale 

< 10 mg/1 


Colorimetrie 

hyperazotemie 


< 17 pmol/l , 


et hemolyse 
du prelevement 
Augmentee peir 
acide ascorbique 


libre 

< 10 mg/1 7 


Rivoire 

Augmentee par 


< 17 pmol/l 


(photometrie) 

theophylline 

conjuguee 

0 




Calcium : 


Serum 


Verrerie 

total 

95-105 mg/1 


Mangcinimetrie 

contenant 


2,37-2,63 mmol/l 


complexo- 

des traces 

ionise 

59-65 mg/1 


metrie 

de calcium 


1,47-1,62 mmol/l 


Soulier 
et Crosnier 
Dialyse 


lie aux proteines 

34-40 mg/1 


Mac Lean- 



0,85-1 mmol/l 


Hastings Schatz 


Ceruloplasmine 

27-37 mg/100 ml 

Serum 

Colorimetrie 

Abaissee par 


1,68-2,31 pmol/l 



l’hemolyse ou 
la conservation 
du prelevement 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres remains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont l’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

VALEUR NORMALE 



CAUSES D’ERREUR 

unites usuelles* 

PRELEVEMENT 

TECHNIQUE 


unites SI** 



Chlore 

100-106 mmol/l 

Serum 

Laudat 

Diminue 




potentiometrie 

par hemolyse 
Augmente 
par Brome 

Cholesterol : 


Serum, a jeun 

Enz 3 nnatique 


total 

1, 8-2,7 g/1 

4,6-7 mmol/l 




esterifie 

1,3-2 g/1 

3, 3-5, 5 mmol/l 




Cuivre 

100-200 pg/ml 

Serum 

Spectrophoto- 

metrie 



1,57-3,14 mmol/l 


Colorimetrie 


Creatinine 

5-12 mg/l 

Serum 

Auto-analyser 

Augmentee par 


45-106 pmol/l 



corps cetoniques 
P-AH, pyruvates 

Fer serique : 


Serum* 

Colorimetrique 

Augmentee par : 

homme 

80-160 pg/100 ml 

A 

fchenan- 

trolines) 

- materiel 


14-28 pmol/l 


contamine 

femme 

60-140 pg/100 ml 



- hemolyse 


10,5-25 pmol/l 

2 



Variations 
nycthemerales 
(plus eleve 





le matin) 

Folates 


Serum 

Immuno- 



13,6-34 iimoj/l 


enzymatique 



150-700 ngTml 

Hematies 

Radioimmuno- 



0,34-l^pmol/l 


logique 


Glucose 

0,60-0,90 g/1 

A jeun, sang 

Glucose 

Diminue par 


3,3-5 mmol/l 

sur oxalate 

oxydase 

acide ascor- 


Nouveau-ne 

et fluorure 


bique, hyper- 


< 2 j : 0,30 g/1 

de Na 


uricemie, 


1,65 nmol/l 

(bloque la 


hyper- 


0,70-1 g/1 

glycolyse) 


bilirubinemie 


3, 6-5, 5 mmol/l 


Auto-analyser 

Augmente par 
acide gentisique 

Haptoglobine 

1-1,3 g/1 

Serum 

Immunodiffu- 
sion radiale 
(Behring') 

Serum hemolyse 


1 g/1 

Serum 

Jayle-Polo- 

nowski 

Serum hemolyse 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont (’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

VALEUR NORMALE 



CAUSES D’ERREUR 

unites usuelles* 

PRELEVEMENT 

TECHNIQUE 


unites SI** 



lode : 





lie aux proteines 

3,5-8 pg/100 ml 

Serum 

Sandell 

Diminue par : diu- 




et Kolthoff 

retiques mercu- 
riels, disinfection 


275-630 nmol/l 



cutanee aux 





organ o-mercu- 
riels 

Augmente par : 
diatrizoates, 





acetrizoates, 
antiseptiques 
iodes, benzo- 
dizizone, di-iodo- 
hydroxyquino- 
leine, brome 
sulfonephtaleine, 
isopropamide, 

extractible 

3-6,5 pg/100 ml 

Serum 


meprobcimate 

par le butanol 

236-512 nmol/l 




Lactates 

<1,8 mmol/l 

* 

Sang arteriql, 
maintenu 

Barker- 

Summerson 

Non specifique 



(methode 




Sur iaeide 

chimique) 




perchlorique 




< 1 mnuft/l 


Methode 

Diminues par 


<v 


enzymatique 

acide glycerique, 
malique et 





pyruvique 
Augmentes par 
hemolyse, hyper- 
leucocytoses 





majeures 

Lactico-deshydro- 

< 195 UI/1 # 

Plasma 

Wroblewski- 

Augmentee 

genase 

ou 


Ladu 

par hemolyse 


3,23 pkat/l 



ou coagulation 
du prelevement 
Diminuee par 
acide ascorbique, 
oxalates 

Lipases 

< 2 Unites/ml 

Serum 

Comfort 

Diminuees 


< 33 pkat/l 


Osterberg 

par hemolyse 
du serum 


# Une unite Internationale = quantite d’enzyme qui, a 25 °C, transforme 1 pmole de substrat/min avec des 
conditions optimales de pH, force ionique et concentration en substrat. 

* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont l’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

PHYSIOLOGIQUES 

VALEUR NORMALE 

unites usuelles* 
unites SI** 

PRELEVEMENT 

TECHNIQUE 

CAUSES D’ERREUR 

Lipides totaux 

5a7g/l 

4 a 6,5 g/1 

A jeun 
serum 

Ponderale 
Sulfophospho- 
vanilique 
(Chabrol et 
Charonnat) 

Ne dose pas 
la totalite 
des lipides 

Magnesium 

18-30 mg/1 

1,5-2, 5 mEq/l 
0,75-1,25 mmol/l 

Serum 

Spectrophoto- 

metrie 

d’absorption 

atomique 


5’-Nucleotidases 

2, 3-3, 2 U/100 ml 
(Bodansky) 
0,38-0,53 pkat/l 

Serum 

Rieder-Otero 

Augmentees 
chez la femme 
enceinte 
(production 
placentaire) 

Oxygene (Sa02) 

96-100 % 

Arteriel 

• 

sermgue * 
heparinee 
etanefcie, 

Spectrometrie 

infrarouge 

y 

Prelevement 

veineux 


a 

Q&' 

examen 
rapide ou 
transport 
a + 4 °C 



(Pa02) 

75-100 mmMg 
10J3,3kPa 
(0, 10-0, 13 mmol/l) 


Polarographie 

Prelevement 

veineux 

Diminuee par 
hyperleucocytose 
(> 50 000/mm 3 ) 

PC0 2 

35-40 mmHg 
4,66-5,33 kPa 

Sang 

arteriel 

Electrode 
de verre 

Prelevement 
veineux ; 
polypnee lors 
du prelevement 
(angoisse) 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont l’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

PHYSIOLOGIQUES 

VALEUR NORMALE 

unites usuelles* 
unites SI** 

prelEvement 

TECHNIQUE 

CAUSES D’ERREUR 

Phosphatase acide 

1-5 U/100 ml 
0,16-0,8 gkat/l 
<3 U/100 ml 
0,48 gkat/l 

Serum 

Pumel-Courtois 
Gutman, King, 
Armstrong 

Bessey 

Diminuee par 
fluorures, oxa- 
lates, phosphates, 
conservation 5 h 
Augmentee par 
hemolyse 

« Prostatique » 

0,35-0,65 U/100 ml 
0,054), 10 gkat/l 
< 5 U/100 ml 

0,8 gkat/l 

0,6-3 U/100 ml 
0,1-0,49 gkat/l 


Inhibition par L. 
tartrate (King et 
Jegatheesen) 
a naphtyl-phos- 
phate (Babson 
et Read) 

Augmentee 
apres toucher 
rectal 

Phosphatases 
alcalines 
(U/100 ml) 

Adulte Enfant 

1-3 U 3-5 U 
< 10 U < 15 U 
<3U 

0,12-0,18 U 

3-5 U 

Serum 

A 

cs 

Bodansky 

r" S 

Bessey 

Roberts 

y 

Diminuees 
par : arsenicaux, 
fluorures, 
oxalates, 
phosphates 
Augmentees par : 
sels de 
magnesium 

Phosphore mineral 

3045 mg/I 

1-1,4 mmol/l 
(nourrisson : 

60 mafl^ : 


Briggs (acide 
molybdique) 

Diminue par : 
Mannitol 
Augmente 
par prelevement 
hemolyse, traces 
de detergents 

Potassium 

3, 7-5,3 mmol/l 

Serum, 
prelevement 
sans garrot 

Photometrie 
a flamme 

Augmente par : 
stase (garrot), 
sang hemolyse, 
fluorures, 
oxalates, fumee 
de tabac 

Diminue par : 
EDTA 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont l’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 


CONSTANTES BIOLOGIQUES DU SUJET SAIN 


1779 


Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

VALEUR NORMALE 



CAUSES D’ERREUR 

unites usuelles* 

PRELEVEMENT 

TECHNIQUE 


unites SI** 



Protides totaux 

70-80 g/1 

Serum 

Ponderale 

Augmentes par 

Adulte 



Colorimetrique 

(Biuret) 

dextran 

Nouveau-nes 

45-65 g/1 

» 

Nephelometri- 

Augmentes par : 




que (sulfosali- 

penicilline, 




cylique) 

tolbutamide 


60-80 g/1 


Folin-Ciocalteu 

Augmentes par : 
acide 

acetylsalicylique, 

aminosalicyline, 

chloramphenicol, 

lignoca'ine, cy- 

clines, penicilline, 

phenotiazines, 

procaine, 

streptomycine, 

sulfamides 

Proteines seriques 

Papier Acetate 

Serum 

Electrophorese 
pil 8,7 (acetate 
,de cellulose) 

Cryoglobulinemie 

(electrophorese 

de 

a. 

(le cryoprecipite 

du serum) 

cellulose 


ne migre pas) 

albumine 

55 % 66,5 % 

\\ 



globulines 

alphaj 

5% 2,2 % a 




alpha2 

9 % 7,6 %\ 



beta 

gamma 

13 % 93% 

18% 

V 



Pyruvate 


Sang total 

Colorimetrique 

Augmente par 


90 ± 22 pmol/l 

sur acide 
percholique, 
sans garrot, 


sang hemolyse 



transport 
de la glace 




6 ± 2 mg/1 

66 ± 22 pmol/l 


Enzymatique 


Siderophiline 

3, 1-3,5 mg/l 

Serum 

Turbidimetrie 


(saturation) 

55-62 fimol/l 


Nephelemetrie 



20 a 40 % 




Sodium 

135-145 mmol/l 

Serum 

Photometrie 

Augmente par : 




a flamme 

calcium, cuivre, 
detergents, prele- 
vement sur hepa- 
rinate, fluorures 
ou oxalates de Na 

Sulfates inorganiques 

0,65 mmol/l 

Serum 


Augmentes par : 
l’hemolyse 
du prelevement 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont (’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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Tableau 236. — Sang normal : composition et proprietes physicochimiques. (suite) 


CONSTANTES 

PHYSIOLOGIQUES 

VALEUR NORMALE 

unites usuelles* 
unites SI** 

prelEvement 

TECHNIQUE 

CAUSES D’ERREUR 

Transaminases 

SGOT 

SGPT 

5-88 Ul/1 
0,08-1,4 pkat/l 
4-26 Ul/1 
0,07-0,43 pkat/l 

Serum 

Spectrophoto- 

metrique 

(Karmen) 


Triglycerides 

0,40-1,50 g/1 
0,45-1, 71 mmol/l 

Serum 
a jeun 

Auto-analyser 


Uree 

0,15-0,50 g/1 
2,49-8,32 mmol/l 

0,15-0,25 g/1 
2,494,16 mmol/l 

Serum, 
plasma ou 
sang total 

Hypobromite 

Colorimetrique 

(appareils 

automatiques) 

Nombreuses 

Uricemie 

Homme Femme 
40 a 30 a 

60 mg/1 50 mg/1 
240-360 180-300 

35 a 25 a 

55 mg/1 45 mg/1 
210-330 150-270 

> 

Serum 

Colorimetrique 
(Folin) (acide 
phospho- 
tungstique) 

Spectrophoto- 

Augmentee pcir : 
cafeine, theobro- 
mine, theophyl- 
line, acide 
acetylsalicylique, 
dextran, L-dopa, 
acide gentisique, 
Methyl-Dopa 
Diminuee pcir : 
formol 


Cctse) 

(methodes 

automatiques) 

Vitamine B12 

200-80J) pg^k 

148-192 pmolyi 
200-400 pg/ml 
148-296 pmol/l 

Serum 

Radio- 

immunologique 

Diminuee par : 
chlorpromazine 


* Les unites usuelles sont presentees en caracteres romains. 

** Les unites SI sont presentees en italique. 

*** Les causes d’erreurs concernent principalement les medicaments et produits dont l’interference avec 
la methode de dosage fausse le resultat. Ne sont pas notes ici les medicaments responsables de variations 
de ces constantes biologiques. 
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COMPOSITION IONIQUE ET OSMOTIQUE 
DU PLASMA 
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URINES 


Tableau 237. — Dosages urinaires courants. 



VALEUR NORMALE 

PRE1LEVEMENT 

TECHNIQUE 

CAUSES D’ERREUR 

Acidite 

titrable 

urinaire 

20-40 mmol/24 h 

Urines 
de 24 h 
sur toluene 
et conservees 
a + 4 °C 



Ammoniurie 

30-50 mmol/24 h 

Urines 
de 24 h 

Spectropho- 

tometrique 


Amylasurie 

< 6 000 Ul/24 h 

< 100 pkat/24 h 

Urines 
de 24 h 

Colorime- 

trique 


Calciurie 

< 5 mg/kg/24 h 
0,12 mmol/kg/24 h 

Urines de 

24 h sur 10 ml 
HC1 

concentre 

Colorime- 

trie, 

complexo- 

metrie 

Bocal non 
decalcifie 

Catechola- 

mines 

urinaires 

< 100 pg/24 h 

0,59 fj mo 1/24 h 

Urines 
de 24 h 

0 

Fluores- 

cence, 

spectropho- 

Augmentees par : 
acide acetyl- 
salicylique, 
consommation 
de bananes, 
chloral, cyclines, 
erythromycine, 
formol, hydrala- 
zine, alpha 
methyl-dopa 

Copropor- 

phyrines 

urinaires 

50-250 pg/24 h 
0,075- 

0,375 pmol/2*h > 

yKjjje^Tle 
244^sur 5 g 
^e C 03 Na 2 

Chromato- 

graphic 


Creatininurie 

15-25 mg/kg/24 h 
132-221 gmol/kg/24 h 

Urines 
de 24 h 

Autoanalyser 

Augmentee par : 
acide ascorbique, 
L-dopa, methyl- 
dopa nitrofuranes 

5-Hydroxy- 

indole- 

acetate 

urinaire 

2-9 mg/24 h 
10,4-47 gmol/24 h 

Urines 
de 24 h 
sur 100 ml 

HC1 

concentre 

Chromato- 

graphic 

liquide 


Plomburie 

< 120 pg/24 h 

0,57 gmol/24 h 

< 500 mg/24 h 

2,4 mmol/24 h 

Urines 
de 24 h 
apres EDTA 


Verrerie 

contaminee 

Phosphore 

inorganique 

urinaire 

Variable selon 
apport, en moyenne 
lg/24h 

32 mmol/l 

Urines de 

24 h sur 10 ml 
HC1 

concentre 

Enzyma- 
tique, colori- 
metrique 


Proteinurie 

< 0,03 mg/min 

Urines 
de 24 h 

Ponderale, 

Biuret 

Sulfo- 

salicylique 

Faux positifs avec 
produits de 
contraste, penicil- 
line, sulfamides, 
tolbutamide 
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Tableau 237. — Dosages urinaires courants. (suite) 



VALEUR NORMALE 

PRfiLElVEMENT 

TECHNIQUE 

CAUSES D’ERREUR 

Uree urinaire 

Variable selon 
l’apport protidique : 
en moyenne 
> 12 g/24 h 

200 mmol/24 h 

Urines 
de 24 h 

Urease 


Urobilinurie 

0,2-3, 5 mg/24 h 
0,32-5,6 fimol/24 h 

Urines 
de 24 h 

Watson 

(Reactif 

d’Ehrlich) 

Augmentee par : 
acetone, consom- 
mation de 
bananes, chlor pro- 
mazine, cafe, indo- 
lacetique, 
melanurie, pheno- 
tiazines, procaine, 
sulfamides 

Acide vanyl- 
mandelique 
urinaire 
(VMA) 

< 9 mg/24 h 

45 gmol/24 h 

Urines de 24 h 
sur 12 ml 

HC1 

concentre 

rC 

Spectropho- 

tometrie, 

chromato- 

graphie 

> 

Augmente par 
methyldopa, 
cafeine, acides 
acetyl- et aminosa- 
licylique, bananes, 
chocolat, cyclines, 
PSP, the, vanille 


CONSTANTES BIOLOGIQUES PROPRES 
AU NOUVEAU-NE 


Tableau 238:—- Constantes biologiques du nouueau-ne. 


DOSAGE 

RESULTAT 

Glycemie 

(methode a la glucose oxydase) 

l er j: > 1,6 mmol/1 (0,30 g/1) 

2 e i : > 4,4 mmol/1 (0,80 g/1) 

Calcemie 

> 2 mmol/1 (80 mg/1) 

Hemogramme 

Hematies : 5,5 10 12 /1 ± 0,5 

Hemoglobine : 17,5 ± 2,5 g/dl 

Hematocrite : 55 ± 5 % 

Plaquettes : > 150 000/mm 3 

Leucocytes : > 5 000/mm 3 
< 20 000/mm 3 

Neutrophiles : 6 000-10 000 

Reticulocytes : 4 % 

Facteurs de coagulation 

Fibrinogene : 2-3 g/1 

Facteur V : 70-150 % 

Facteur II : 30-60 % 

Facteurs VII et X : 20-50 % 
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CHROMATOGRAPH IE DES ACIDES AMINES 
(SANG ET URINES) 

Tableau 239. — Acides amines plasmatiques ( pmol/l ). 



N0URR1SS0NS 

ENFANTS 

ADULTES 

Taurine 

121 

80 

59 

Acide aspartique 

19 

10 

15 

Threonine 

177 

76 

138 

Serine 

131 

94 

99 

Glutamine 

759 

295 

696 

Proline 

193 

106 

185 

Acide glutamique 

52 

110 

24 

Glycine 

213 

166 

284 

Alpha-alanine 

292 

234 

360 

Valine 

161 

162 

225 

Homocystine 

42 

60 

49 

Methionine 

18 

14 

22 

Isoleucine 

39 

43 

60 

Leucine 

77 

85 

115 

Tyrosine 

54 

43 

54 

Phenylalanine 

55 

42 

48 

Ornithine 

50 

•33 

58 

Lysine 

135 

llV 

186 

Histidine 

78 

55 y 

88 

Arginine 

62 
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Tableau 240. — Acides an 


Y 

nnaires ( fimol/24 h ). 


jC 

ENFANTS 

ADULTES 

/V 



Taurine 

60-969 

220-1 850 

Acide aspartique ' 

0 

10-220 

Threonine 

35-248 

20-300 

Serine 

155-540 

210-620 

Glutamine + Acide glutamique 

147-847 

290-770 

Proline 

0 

0 

Glycine 

160-1 420 

710-4 160 

Alpha-alanine 

12-440 

60-500 

Valine 

15-50 

0-260 

Homocystine 

40-160 

30-280 

Methionine 

20-95 

20-80 

Isoleucine 

18-56 

40-180 

Leucine 

27-83 

10-150 

Tyrosine 

42-169 

40-150 

Phenylalanine 

24-106 

40-250 

Ornithine 

0 

0-80 

Lysine 

70-640 

0-120 

Histidine 

306-1 280 

130-1 370 

Arginine 

0 

10-80 
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SUEUR 


Tableau 241. — Composition de la sueur. 



POIDS MOYENS DE DIVERS ORGANES 


Tableau 242. — Poids moyens des organes (en g). 



NOUVEAU- 

n£ 

1 AN 

6 ANS 

12 ANS 

HOMME 

ADULTE 

FEMME 

ADULTE 

Cerveau et meninges . 

335-380 

910-925 

1 200-1 250 

1 050-1 400 

1 375 

1 260 

Cceur 

17-24 

37-44 

90-94 

124-160 

300 

250 

Foie 

78-150 

280-300 

450-640 

900-960 

1 600 

1 500 

Ovaire 

0,2 

0,5 

1 

2,2 


6-7 

Poumon droit 

21-32 

64-75 

121-145 

200-250 

550 

400 

Poumon gauche 

18-35 

57-75 

112-145 

190-250 

450 

350 

Rate 

7,2-11 

20-26 

52-60 

89-93 

165 

150 

Rein 

11,5-14 

35 

55-70 

80-95 

160 

140 

Surrenale 

3-4 

1-2 

3,3 

3,5-5 

6 

6 

Testicule 

0,2 

0,7 

0,9 

1,5 

25 


Thymus 

9-14 

17-25 

20-26 

20-38 

14 

14 

Thyro'ide 

1,6-3 

3 

8,5 

12-20 

30 

34 
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MARQUEURS BIOLOGIQUES DES TUMEURS 

Ces substances sont secretees et excretees par les cellules tumorales et leur 
taux dans le sang est grossierement dependant de revolution tumorale. Les prin- 
cipaux marqueurs utilisables en clinique sont regroupes dans le tableau 243. Leur 
mode d’emploi doit tenir compte des regies suivantes : 

Aucun d’entre eux n’est reellement specifique d’une tumeur, exception faite de la 
calcitonine dont la presence est pathognomonique du cancer medullaire de la thy- 
roi'de : ainsi l’antigene « specifique » de la prostate est-il augmente en cas d’ade- 
nome prostatique, de prostatite aigue, etc. 

Aucun d’entre eux n’a une sensibilite absolue : ils ne doivent done pas etre 
con^us comme des techniques de depistage de cancers dont ils ne traduiraient la 
presence qu’a un stade evolutif tres avance dans la majorite des cas. 

Leur principal interet est pronostic et evolutif ; leur dosage avant et apres un trai- 
tement peut permettre d’apprecier l’efficacite d’un geste chirurgical ou d’un trai- 
tement chimio- ou radio-therapique par la normalisation du marqueur s’il etait 
augmente. Savoir respecter leur demi-vie plasmatique (alpha-feetoproteines : 6 j ; 
hCG : 12 h ; CA 125 : 5 j ; PSA : 2,2 j) et ne controler leur taux qu’apres un delai de 
10 demi-vies. Surveiller ensuite tous les 3 a 6 mois : la re-ascension traduit le plus 
souvent l’apparition d’une rechute ou l’existence de metastases. 


Tableau 243. — Principaux marqueurs biologiques des tumeurs. 


MARQUEUR 

TAUX 

NORMAL 

(serum) 

• 

TUMEUR — 

INTfiRET 

Antigene carcino- 

< 5 ng/ml 

Cancer colorectal. 

Ay 

Surveillance 

embryonnaire (ACE) 


apres chirurgie 

Alpha-fcetoproteine 

< 10 ng/ml 

HepatoCarCinome 
Thmeiirs germinales 

Diagnostique 

(alphaFP) 

(sauf 

seminorafe) 

si > 500 ng/ml. 
Surveillance 




apres traitement 

Hormone 

< 0,4 ng/riii: 

--Choriocarcinomes 

Surveillance 

gonadotrophine 
chorionique (hCG) 


(placenta, testicules) 

sous traitement 

Thyrocalcitonine (TC) 

< 10 ng/ml 

Cancer medullaire 

Diagnostique. 



de la thyroi'de 

Surveillance 
sous traitement 

Enolase neurone 

< 1,25 pg/1 

Neuroblastome 

Surveillance 

specifique (NSE) 


Cancer bronchique 
a petites cellules 

sous traitement 

Antigene prostatique 

<2,5 ng/ml 

Adenocarcinome 

Surveillance 

specifique (PSA) 


prostatique 

sous traitement 

Thyroglobuline 

< 29 ng/ml 

Cancer thyroidien 

Surveillance 
sous traitement 

CA 125 

< 35 U/ml 

Cancer ovarien 

Surveillance 
sous traitement 

CA 19.9 

< 37 U/ml 

Cancer du pancreas 

Surveillance 
sous traitement 

CA 15.3 

< 30 U/ml 

Cancer du sein 

Surveillance 
sous traitement 

Immunoglobulines 

Non 

Myelome 

Diagnostique. 

monoclonal es 

decelables 

Macroglobulinemie 

Surveillance 
sous traitement 

Cytokeratine 19, 

Non 

Carcinome epidermoi'de 

Surveillance 

fragment 21 

decelables 

bronchique, vesical, 

apres traitement 

(CYFRA 21-1) 


uterin 
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SYSTEME INTERNATIONAL D’UNITES 


En 1960, la Conference Internationale des Poids et Mesures a etabli une liste 
d’unites appelee « systeme international d’unites » (SI). 

L’unite de quantite de matiere ou de substance est la mole, quantite de subs- 
tance contenant toujours le meme nombre de particules, soit 6 x 10^ (nombre 
d’Avogadro) ; la mole remplace done le gramme, elle est symbolisee par mol ; ses 
multiples et sous-multiples s’expriment par un symbole prefixe (voir tableau 244). 
Le passage des anciennes valeurs en unites SI s’opere en divisant la masse du 
constituant en grammes par sa masse moleculaire. 

Pour les constituants (lipides, proteines...) dont la masse moleculaire n’est pas 
exactement connue, les resultats continuent a s’exprimer en concentration de 
masse, e’est-a-dire en grammes ou en milligrammes/1. 

La concentration en ions hydrogene s’exprime toujours en unites pH, inverse 
du log de la concentration d’activite des ions hydrogene, mesuree a l’electrode. 
Sauf necessity absolue (equilibre de Donnan), les milliequivalents (mEq) sont 
convertis en millimoles. Cette conversion s’opere en divisant le nombre de mEq 
par la valence. 

Les vitesses ou debits, les clairances sont rapportes a la seconde (s), mais la 
minute est toleree. La plupart des constituants doses dans l’urine sont exprimes 
en quantite de substance par 24 h. La duree de recueil (jour, « d » de dies latin) se 
rapporte au systeme (Urine, U) et non a la quantite. 

Ex : uraturie = 450 mg/24 h -» dU urates : 2,676 mmol. 

La numeration des elements figures est exprimee en nombre d’entites/1 et non 
par millimetre cube. 

Les pressions sont exprimees en kiloPascal ^(kPa), et non en mmHg : 

1 mmHg = 0,133 kPa. 

Les apports caloriques sont mesures en kilojoules (kJ) et non en kilocalories : 

Pour l’enzymologie, 1’unite est racfei^Lte|gnzymatique ou catalytique correspon- 
dant a la transformation d’une mole par seconde, elle est appelee Katal (Kat). 
L’unite dite internationale est U ^^^j^jtymin. 


Tableau 244. — Vale, 


urs^wms'et 


symboles de prefixes recommandes dans le SI. 


FACTEUR 

PREFIXE 

SYMBOLE 

FACTEUR 

PRfiFIXE 

SYMBOLE 

(10-1) 

(deci) 

(d) 

(lOb 

(deca) 

(da) 

Cio- 2 ) 

(centi) 

(c) 

Cio 2 ) 

(hecto) 

(h) 

10" 3 

milli 

m 

10 3 

kilo 

k 

10" 6 

micro 

P 

10 6 

mega 

M 

10" 9 

nano 

n 

10 9 

giga 

G 

10" 12 

pico 

P 

10 12 

tera 

T 

10" 15 

femto 

f 

10 15 

peta 

P 

10-18 

atto 

a 

10 18 

exa 

E 


Les 4 prefixes entre parentheses doivent etre evites dans les usages scientifiques. 
p, micro, ne peut en aucun cas signifier micrometre (pm). 

L’angstrom a ete abandonne au profit du nanometre : 1 nm = 10 Ap. 
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Tableau 245. — Correspondan.ee des ualeurs usuelles 
entre le systeme international d’unites ( unites SI) et les unites traditionnelles 
pour les principaux constituants sanguins. 


SUBSTANCES 


UNITES 

TRADITION- 

NELLES 

(valeurs 

usuelles) 


FACTEUR 
CONVERSION 
UNITES 
TRADITION- 
NELLES 
EN UNITES SI 


UNITES SI 
(valeurs 
usuelles) 


FACTEUR 
DE CONVERSION 
UNITES SI 
EN UNITES TRA- 
DITIONNELLES 


Acides gras non esterifies.... 

Albumine 

Ammonium 

Bilirubine totale 

Calcium 

Chlorure 

Cholesterol total 

Clairances 

Creatinine 

Cuivre 

Dioxyde de carbone (PCO2) 

Enzymes 

Fer.. 

Fibrinog&ne 

Folates 

Glucose 

Hemoglobine 

lode proteique 

Eactate 

Kipides 

Magnesium 

Oxygene 

Phosphates 

Phospholipides 

Potassium 

Proteines 

Pyruvate 

Sodium 

Triglycerides 

Urate 

Uree 

Vitamine B12 



0,284 

0,069 

0,017 

0,585 

40 

2 

0,035 

1 

0,387 

60 

0,113 

0,063 

7,502 

60 

5,585 

0,34 

0,441 

0,18 

1,611 

0,126 

90.1 
1 

24,31 

2 

2,24 

7,502 

31 

0,774 

39.1 
1 

1 

0,088 

0,023 

1 

0,875 

0,168 

0,06 

1,355 
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Tableau 246. — Tableau de correspondance entre le systeme international d’unites 
et les unites traditionnelles pour les principales hormones. 


CONSTITUANTS 

unite: 

TRADITION- 

NELLE 

FACTEUR DE 

CONVERSION 

TRADIT. — » SI 

SI 

FACTEUR 

DE CONVERSION 

SI -> TRADIT. 

Adrenaline 

pg/i 

5,458 

nmol/1 

0,1832 

Aldosterone 

pg/i 

2,774 

nmol/1 

0,360 

1 7-cetosteroi'des, 
en dehydro-epi-androsterone 

mg/l 

3,467 

pmol/1 

0,2884 

Cortisol 

ng/1 

2,76 

pmol/1 

0,3625 

ACTH 

ng/1 

0,220 

pmol/1 

4,541 

1 1-desoxycorticosteroi'des 
en desoxycorticosterone 

pg/l 

0,3026 

pmol/1 

330,4 

1 7-hydroxycorticosteroides 

mg/l 

2,750 

pmol/1 

0,362 

Insuline 

Pg/l 

172,2 

pmol/1 

0,0058 

lode hormonal (BEI) 

Pg/l 

7,88 

nmol/1 

0,1269 

Noradrenaline 

Pg/l 

5,911 

nmol/1 

0,1692 

(Estradiol 

Pg/l 

3,671 

nmol/1 

0,272 

(Estriol 

Pg/l 

3,468 

nmol/1 

0,288 

(Estrone 

Pg/l 

3,70 

nmol/1 

0,270 

Pregnanediol 

mg/l 

3,120 

pmol/1 

0,3205 

Pregnanetriol 

mg/l 

*2,972 

pmol/1 

0,336 

Progesterone 

Pg/l 

/W 

nmol/1 

0,3145 

Hormone somatotrope 

Pg/l 

nmol/1 

21,25 

Testosterone 

Pg/l 

/\ 3?*67 

nmol/1 

0,288 

Thyroxine (T4) 

pg/1 

ng/1 

V/f,287 

nmol/1 

0,7769 

Triiodothyronine (T3) 

Jr o,1536 

nmol/1 

6,51 
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COTATION DE L’ETAT CLINIQUE GENERAL 


Tableau 247. — Evaluation de Vetat general. 


OMS 

Karnovsky 

0 

Activite normale 

100% 

Normal, pas d’evidence 


sans restriction par rapport 


de la maladie. 


a l’etat anterieur. 

90% 

Activite normale, signes 
ou symptomes mineurs 
de la maladie. 

1 

Restriction des efforts 

80% 

Activite normale avec effort. 


importants. 

70% 

Incapable de travailler, 


Activite ambulatoire et travail 


mais capable de se debrouiller 


sedentaire possibles (menage, 
bureau). 


pour ses besoins personnels. 

2 

Aucun travail n’est possible 

60% 

Necessite une assitance 


mais le patient peut se deplacer 


occasionnelle mais se debrouille 


et subvenir a ses besoins 


pour la majorite de ses besoins. 


personnels. Lit et fauteuil 

50% 

Necessite une assistance 


< 50 % de la journee. 


considerable et des soins 
medi^aux frequents. 

3 

Activite limitee au minimum 
(soins personnels). 

40% 

Neces^it^ne assistance medicale 
et^fes s^ins speciaux. 


Lit et fauteuil > 50% 

30% 

Malade, hospitalisation necessaire 


de la journee. 


^ieirque la mort ne soit pas 
imminente. 

4 

Aucune activite meme pour 

S 

Tres malade, hospitalisation 


les soins personnels. ^ 

necessaire, therapeutique 


Confine au lit et au fauteuil; 

et support actif necessaires. 


Decede. 

.0, 

Moribond, la maladie progresse 
rapidement. 



0% 

Mort. 
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SURFACE CORPORELLE 

Nomogramme pour l’estimation de la surface cutanee a partir de la taille 
et du poids (enfants). 


Surface cutanee 






dr 


-0.20 

1-0,19 

i-0.18 
; 0.17 
--0.16 
0,15 
f-0.14 

H 5 . 13 

—0,12 

-0,11 

J-O.IO 


Poids 

k K 40, ( 


15,0 


85 


75 


8.0- 

7.0- 


4,5— — 10 
4.0- ; ’ 


Selon la formule de Du Bois et Du Bois, Arch, intern. Med., 17, 863 (1916) : 
s _ p 0,475 x j-0,783 x 71 84 ou | og s - | 0g P x 0,425 + log Tx 0,725 + 1 ,856 4 
(S = surface cutanee en cm 2 , P = poids en kg, T = taille en cm) 
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Nomogramme pour l’estimation de la surface cutanee a partir de la taille 
et du poids (adultes). 

Tailfe Surface cutanee Poids 


-48 


-46 



-42 



-2.80 ra' 


-2.80 

-2.40 

-2.30 

-2.20 

-2.10 

-2.00 

-1.95 

-1,90 

-1.85 



— 1.25 
;-i^o 
-1.15 
- 1.10 
-1.05 

- 1.00 

-0,95 

-0.90 
0,8(3 m’ 


Selon la formule de Du Bois et Du Bols, Arch, intern. Med., 17, 863 (1916) : 
S = P 0 - 475 x r 8 ' 725 x 71 ,84 ou log S = log Px 0,425 + log T x 0,725 + 1 .856 4 
(S = surface cutanee en cm 2 , P = poids en kg, T = taille en cm) 
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COURBES DE CROISSANCE IN UTERO 

(d’apres B. Leroy) 

/. POIDS 


Poids de naissance 



28 29 30 31 32 33 34 36 36 37 38 39 40 41 42 43 44 45 
Age gestationnel en semaines d'am§norrh6e 
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II. TAILLE 


Toiile 6 la naissance 



33 


28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39 40 41 42 43 44 45 
Age geslationnel en semaines d’amenorrhee 
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III. PERIMETRE CRANIEN 



28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39 40 41 42 43 44 45 

Age gestationnel en semalnes d'am6norrh6e 


95 

90 

85 

80 

75 

70 

65 

60 

55 

50 

45 

40 

6 

5 

4 

3 

2 
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ISSANCE STATURO-PONDERALE 
A 3 ANS 
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II. CARBONS 
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CROISSANCE STATURO-PONDERALE 
DE 0 A 20 ANS 

/. FILLES 


1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19ans 
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II. GARQONS 
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TABLE INTERNATIONALE 
DES POIDS ATOMIQUES 



SYMBOLE 

NUMERO ATOMIQUE 

POIDS ATOMIQUE 


i 

NUMERO ATOMIQUE 

POIDS ATOMIQUE 



89 

227 


Mo 

42 

95,95 

Aluminium 

A1 

13 

26,97 

Neodyme 

Nd 

60 

114,27 

Americium 

Am 

95 

(241) 

Neptunium 

Np 

93 

(237) 


Sb 

51 

121,76 


Ne 

10 

20,183 



47 

107380 


Ni 

28 

58*69 


A 

18 

39,944 


Nb 

41 

92,91 

Arsenic 

As 

33 

74,91 

Or 

Au 

79 

197,2 


At 

85 

(210) 


Os 

76 

190,2 


N 

7 

14,008 


0 

8 

16,000 


Ba 

56 

137,36 


Pd 

46 

106,7 

Beryllium 

Be 

4 

9,013 

Phosphore 

P 

15 

30,98 


Bi 

83 

209,00 


Pt 

78 

195,23 


B 

5 

10,82 


Pb 

82 

207,21 

Brome 

Br 

35 

79’916 

Plutonium 

Pu 

94 

(239) 

Cadmium 

Cd 

48 

112,41 

Polonium.... 

%Po 

84 

210 

Calcium 

Ca 

20 

40,08 

Potassiurtf 

K 

19 

39,096 

Carbone 

C 

6 

12,010 

Praseodyme. y? 

Pr 

59 

140,92 

Cerium 

Ce 

58 

140,13 

Promethium..... 

Pm 

61 

(147) 


Cs 

55 

132,91 


Pa 

91 

231 


Cl 

17 

35,457 

Radium 

Ra 

88 

226,05 


Cr 

24 

52,01 A 


Rn 

86 

222 


Co 

27 

58,94 


Re 

75 

186,31 


Cu 

29 



Rh 

45 

102 91 



96 

(242) 


Rb 

37 

85,48 

Dysprosium 

Dv 

66 

162,46 

Ruthenium 

Ru 

44 

101,7 

Erbium 

Er 

68 

1673 

Samarium 

Sm 

62 

150,43 



50 

118,70 


Sc 

21 

45,10 

Europium 

Eu 

63 

152,0 

Selenium 

Se 

34 

7836 

Fer 

Fe 

26 

55,85 


Si 

14 

28,06 


F 

9 

19,00 


Na 

11 

22,997 


Fr 

87 

(223) 


S 

16 

32,006 

Gadolinium 

Gd 

64 

' 156,9 

Strontium 

Sr 

38 

87,6 


Ga 

31 

69,72 


Ta 

73 

180,8 

Germanium 

Ge 

32 

72,60 

Technetium 

Tc 

43 

(99) 

Hafnium 

Hf 

72 

178,6 

Tellure 

Te 

52 

127,61 

Helium 

He 

2 

4,003 

Terbium 

Tb 

65 

159,2 

Holmium 

Ho 

67 

164,94 

Thallium 

T1 

81 

204,39 

Hydrogene 

H 

1 

1,008 

Thorium 

Th 

90 

232,12 


In 

49 

114,76 


Tm 

69 

169,4 


I 

53 

126,92 


Ti 

22 

47 90 


Ir 

77 

193*1 


W 

74 


Krypton 

Kr 

36 

83J 

Uranium 

U 

92 

238,07 

Lanthane 

La 

57 

138,92 

Vanadium 

V 

23 

50,95 


Li 

3 

6,940 


Xe 

54 

131,3 

Lutecium 

Lu 

71 

174,99 

Ytterbium 

Yb 

70 

173*04 

Magnesium 

Mg 

12 

24,32 

Yttrium 

Y 

39 

88,92 



25 

54,93 


Zn 

30 

65 38 

Mercure 

Hg 

80 

20031 

Zirconium 

Zr 

40 

91,22 


Note. - Une valeur placee entre parentheses indique le nombre de masse de l’isotope radioactif a vie la plus 
longue pour un element inconnu a l’etat stable. 
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ABREVIATIONS 


ADH 

AINS 

BK 

BW 

CEC 

CIA 

CIV 

CIVD 

CMH 

CMV 

CNTS 

CPK 

CRST 

ECG 

EEG 

EFR 

FO 

FSH 

G-6-PD 

hCG 

HDL 

hMG 

HTA 

IDR 

IM 

IMAO 

INH 

IRA 

IRM 

IV 

IVG 

IVG 

LATS 

LCR 

LDH 

LDL 

LH 

LH-RH 

PRC 

PDF 

PL 

RAA 

SC 

SEP 

SGOT 

SGPT 

STH 

TCMH 

TRH 

UIV 

UPR 

VEMS 

VGM 

VLDL 


hormone antidiuretique hypophysaire 
anti-inflammatoires non steroi'diens 
bacille de Koch 

reaction de Bordet Wassermann 
circulation extra-corporelle 
communication inter-auriculaire 
communication inter-ventriculaire 
coagulation intra-vasculaire disseminee 
concentration moyenne en hemoglobine 
cytomegalovirus 

Centre national de transfusion sanguine 

creatinine phosphokinase 

calcinose, Raynaud, sclerodermie, telangiectasie 

electrocardiogramme 

electroencephalogramme 

epreuve fonctionnelle respiratoire 

fond d’ceil 

hormone folliculostimulante hypophysaire 
glucose-6-phosphate deshydrogenase 

gonadrotrophines chorioniques humaines (human chorionic gonadotrophin ) 
lipoproteine de haute densite 

gonadotrophines humaines provenant d’osirines de femmes menopausees 
(human menopausal gonadotrophin ) 
hypertension arterielle 
intra-dermo-reaction a la tuberculin 
intramusculaire 
inhibiteur de la monoamine ox; 
isoniazide 

insuffisance renale aigue , 
imagerie par resonance- i taagS»£fique 
intraveineux ^ 
interruption vpkmtaire d6 grossesse 
insuffisance ventr^qlaire gauche 
long acting thyroid smnulator 
liquide cephalorachidien 
lacticodeshydrogenase 
lipoproteine de basse densite 
hormone luteinisante hjqDophysaire 
gonadoliberine (luteotropin hormone-releasing hormone ) 
Polymerase-Chain-Reaction 
produits de degradation du fibrinogene 
ponction lombaire 
rhumatisme articulaire aigu 
sous-cutane 
sclerose en plaques 

serum glutamine oxaloacetique transaminase 
serum glutamine pyruvique transaminase 
hormone somatotrope 

teneur corpusculaire moyenne en hemoglobine 
thyreotropin releasing hormone 
urographie par voie intraveineuse 
ureteropyelographie retrograde 
volume expiratoire maximum seconde 
volume globulaire moyen 
lipoproteine de tres basse densite 




INDEX 


Les folios en gras renvoient a la page ou est principalement developpee chaque entree. 



Abacavir, 64, 381 
Abatacept, 3 
Abboticine, 241 
Abces 
amibien 

- du foie, 631, 825 

- du poumon, 825 
de l’anus, 612 
du cerveau, 1183 
dentaire, 1516 
diverticulaire, 601 
froid, 781, 841, 902 
gingival, 1516 
non amibien du foie, 649 
du pancreas, 664 
du poumon, 509 
prostatique, 901 
du rein, 869 
retro-pharynge, 
du sein, 1406 
sous perioste, 1093 

Abciximab, 38, 43 
Abelcet, 29, 381 

Aberrations chromosomiques, 969 
Abetalipoproteinemie, 988 
Abilify, 72 , 256, 378 
Ablation transcutanee par courant 
de radiofrequence, 3 
ABO, systeme, 1618 
Abrikosoff, tumeur d\ 573, 1532 
Absidia, infection a, 838 
Absorptiometrie osseuse, 1710 
Absorption intestinale, exploration 
de 1 \ 1672 
Acadione, 272, 340 
Acanthocytose congenitale, 692, 988 
Acanthosis nigricans, 1066 
Acces 

maniaque, 1226 
melancolique, 1225 
palustre, 828 


Accident(s) 

immuno-allergiques, 1287 
ischemiques transitoires, 1173 
vasculaire cerebral, 1173 
Accouchement 
difficile, 1383 
normal, 1377 
premature, 1392 
Accoutumance, 1247 
Acebutolol, 211, 379 
Aceclonac, 58 
Acenocoumarol, 69 
Acepromazine, 193 

plasminemie hereditaire, 

late de cyproterone, 43 
^cetazolamide, 4 , 134, 387 
Aceto-acetyl-CoA-thiolase, deficit 
en, 984 

Acetominophene, 271 
Acetone, intoxication par 1’, 1291 
Acetylcysteine, 5 

Achalasie du sphincter de l’oeso- 
phage, 557 

Achondrogenese, 1736 
Achondroplasie, 1117 
Achromies cutanees, 1066 
Aciclovir, 5, 68, 382, 389, 396, 398 
Acide(s) 

acetylsalicylique, 6, 43, 376, 388 

- intoxication par 1’, 1284 
alginique, 18 

amines, 11 

- besoins estimes en, 411 

- chromatographie des, 1784 
5-aminosalicylique, 244 
arginino-succinique synthetase, 

deficit en, 983 
ascorbique, 367 

borique, intoxication par 1’, 1291 
chlorhydrique, intoxication par 1’, 
1292 

chromique, 6 

citrique, intoxication par 1’, 1291 
clavulanique, 274 
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Acide(s) (suite) 

cromoglycique, 6, 104 
cyanhydrique, 1316 
- intoxication par T, 1291 
dimercaptoproprane sulfoni- 
que, 7 

dimercaptosuccinique, 7 
docosahexaenoique, 189 
domoique, intoxication par V, 
1317 


Acidurie 

arginino-succinique, 983 
orotique, 671, 984 
Acinetobacter, 1545 
Acitretine, 311, 392 
Aclasta, 83 
Aclotine, 66 
Acne 

conglobata, rhumatisme de 1’, 

1103 


on par T, 
»n par 1’, 


edetique, 138 
eicosapentaenoi’que, 189 
fluorhydrique, intoxication par 
1\ 1291 
folinique, 7 
folique, 8 

forts, intoxication par les, 1292 
fusidique, 8, 105, 380 
gamma-aminobutyrique, intoxica- 
tion pari’, 1278 
gras 

-libres, 1773 

- oxydation des, deficits here- 
ditaires de 1’, 994 
lysergique, 1251 
nicotinique, 9, 370 
niflumique, 59 

nitrique, intoxication par 1’, 1292 
okadaique, intoxication par 1’, 
1317 

oxalique, intoxicatio 
1304 

percicetique, 322 
salicylique, 9 

sulfamique, intoxication par 1 
1292 

sulfurique, intoxication par 1’ 
1292 

tiaprofenique, 58 
tranexamique, 9 
ursodesoxycholique, 10 
valproique, 10 , 374, 394 
vanylmandelique, 1699, 1783 
Acidemie(s) 

isovalerique, 976, 1434 
methylmalonique, 976, 1434 
propionique, 976, 1434 
Acidite titrable urinaire, 1782 
Acidocetose(s), 944 

constitutionnelles, 984 
Acidose 

lactique, 945 
metabolique, 886 
respiratoire, 888 
tubulaire distale, 865 


preuve de stimulation par 1’, 
1697 


juvenile polymorphe, 1056 
rosacee, 1081 
Acouphenes, 1489 
Acrochordon, 1070 
Acrocyanose, 502 
Acrodermatite 

atrophiante de Pick-Herxheimer, 
1069 

de Gianotti et Crosti, 1036 
Acrodynie, 366, 1030, 1313 
Acromegalie, 913 
Acropathie ulcero-mutilante, 1202 
Acroslerose, 1 005 
Actapulgite, 270 

fifoslge de 1’, 1691 

J>Act-HIB, 353 
Actifed, 56 
Actilyse, 11, 23 
Actinomyces , 1546 

israelii, infection a, 760 
Actinomycetes aerobies, 1545 
Actinomycine, 11 
Actinomycoses, 760 
Actiskenan, 41 

Activateur du plasminogene, 1 1 
Activation 

macrophagique, syndrome d’, 

730 

neutronique, 1710 
Activelle, 266 
Actonel, 83 
Actos, 194 
Actrapid, 217 

Acuite visuelle, baisse de 1’, 1491 
Acuitel, 208 
Acupan, 40 
Adalate, 206 
Adalimumab, 13 
Adancor, 350 
Adapalene, 31 1 

Addison, maladie d’, 929 , 1523 
Adefovir, 68 
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Adenite mesenterique aigue, 776 
Adenocarcinome(s), 522. Voir aussi 
Cancer(s) 

a cellules claires, 894 
colorectaux, 603 
gastrique, 570 
de rintestin grele, 575 
pulmonaire, 522 
Adenogramme, 1606 
Adeno-lipomatose symetrique, 960 
Adenome(s) 

hepatocellulaires, 647 
a prolactine, 912 
prostatique, 897 
sebace, 1069 
du sein, 1361 
toxique thyroidien, 919 
vesiculaire, 663 

Adenomyomatose vesiculaire, 663 
Adenomyose uterine, 1344 
Adenopathies, 683 
Adenose vaginale, 1336 
Adenovirus, diagnostic virologique, 
1576 

Adepal, 108 
Adermine, 366 
Adiaril, 432 
Adiazine, 325, 398 
Adie, syndrome d’, 1187 
Adiponecrose du sein, Ip&Ai 
Adler, anomalie d’, 16J 
ADN foetal, etude de 1’ 

Adrenaline, 12 
Adrenocorticotrophine, 185 
Adreno-leucodystrophie, 995, 1191 
Adriamycine, 386 
Adriblastine, 41 
Adrovance, 82 
Advagraf, 329, 376 
Advate, 150 
Aerius, 56 
Aeromonas, 1545 
Aerophagie, 543 
Affections 

des levres, 1525 
mammaires, 1361 
transmises par piqures d’insec- 
tes, prevention des, 799 
Afibrinogenemie constitutionnelle, 
677 



Agenerase, 381 
Agenesie 

biliaire, 1431 

des bourgeons du gout, 1534 
des deferents, 906, 1369 
dentaire, 1513 
gonadique, 907, 1361 
prostatique, 1446 
renale, 1736 
salivaire, 1529 
Agent(s) 

anti-TNF alpha, 13 
de contraste, 1762 
letaux, 1315 
neurotoxiques, 1316 
neutralisants, 1316 
de Norwalk, diagnostic virologi- 
que, 1576 
Agglutinines 

froides, 509, 669, 701, 773, 1597, 
1773 

hregulieres, 1619 
Agonjttes des recepteurs 5-HT, 15 
Agdi^pfiobie, 1238 
Agranulocytose, 1528 
aigue, 704 
congenitale, 679 
Agrastat, 38 

Agregation plaquettaire, etude de 1’, 
1609 

Akineton, 82 
A1 110, 431 

Alagille, syndrome d’, 651 
Albendazole, 16 

Albers Schonberg, maladie d’, 1117 
Albinismes oculo-cutanes, 996 
Albright, syndrome d’, 928 
Albumine plasmatique humaine, 16 
Alcalis caustiques, intoxication par, 
1292 
Alcalose 

metabolique, 887 
respiratoire, 889 
Alcaphor, 351 
Alcaptonurie, 973 
Alcool 

ethylique, intoxication par 1’, 

1311 

isopropylique, intoxication par 
1’, 1292 

methylique, intoxication par 1’, 


Agalsidase, 13 
Agammaglobulinemie, 686 
Age 

gestationnel, 1411 
osseux, 1712 


1293 

Alcoolisation du nerf trijumeau, 17 
Alcoolisme 
aigu, 1254 

chronique, 1255, 1256 
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Aldactazine, 320 
Aldactone, 134, 321, 398 
Aldalix, 168, 320 
Aldara, 200 

Aldehyde formique, 166 
Aldesleukin, 220 
Aldolase, 1773 

A, deficit erythrocytaire en, 698 

B, deficit intestinal en, 980 
Aldomet, 57, 246 
Aldosterone, 17 

plasmatique, 1698 
urinaire, 1698 
Aldurazyme, 231 
Alemtuzumab, 17 , 176 
Alendronate, 82 
Alep, bouton d’, 827 
Alepsal, 281, 374 
Alexie, 1163 
Alfacalcidol, 368 
Alfalastin, 67 
Alfare, 431 
Alfatil, 93 
Alfentanil, 31 
Alfuzosine, 210 
Algie(s) 

ano-rectales chroniques essen- 
tielles, 617 

vasculaire de la face, 1166 
Alginates, 18 
Alglucosidase, 18 
Algodystrophie, 1123 
Algomenorrhee, 1352 
Algoneurodystrophie, 1123 
Alhydrate, 432 
Alimemazine, 193 
Alimentation artificielle, 18 
Aliments 

dietetiques du nourrisson 
malade ou fragile, 431 
table de composition des, 412 
Alimezazine, 56 
Alitreino'ine, 311 
Alizapride, 53 
Alkeran, 243 
Alkonatrem, 122 
Allaitement, 1405 , 1406 
medicaments et, 396 
Allergocomod, 104 
Allernova, 431 
Alii, 266 

Allochrysine, 265 

Allogreffe des cellules souches 
hematopoietiques, 179 


y <-> 




Allo-immunisation 
anti-HLA, 287 
antiplaquettaire, 287 
erythrocytaire, 173, 1399, 1619 
foeto-maternelle, 1399 
neutropenie neonatale par, 679 
Alloptrex, 104 
Allopurinol, 22 , 388 
Allylamines, 55 
Alminoprofene, 58 
Almitrine, 23 
Almogran, 15 
Almotriptan, 15 
Alopecies, 1083 
Aloplastine, 271 
Alpha-l-antitrypsine, 67 
deficit en, 993 

Alpha-ceto-decarboxylase, deficit 
en, 976 

9-Alpha-fluoro-hydrocortisone, 1 64 
Alpha-foetoproteine, 1662 , 1786 
Alpha-gahactosidase A, 13 
deficit en, 986 
Alphagan, 105 
Alpha-glu^osidase, 195 
acide, deficit en, 981 
tpsosomale, deficit en, 987 
Alpha-L-iduronidase, 231 
deficit en, 990 

Alphalipoproteines, absence conge- 
nitale d’, 988 

5-Alpha-reductase, inhibiteurs de 
la, 213 

Alpha-thalassemies, 692 
Alpha-tocopherol, 370 
Alport, syndrome d’, 859 
Alprazolam, 70, 377 
Alpress, 296 
Alprostadil, 302 
Alteis, 39 
Alteplase, 11, 23 
Altim, 114 

Alverine-simethicone, 66 
Alzheimer, maladie d’, 1213 
Amanite(s), intoxication par, 1319 
Amantadine, 24 , 389 
Amantadine/rimantadine, 68 
Ambenonium, 24 
Ambisome, 29, 30, 381 
Amegacaryocytose congenitale, 674 
Ameloblastome, 1532 
Amenorrhee 

primaire, 1355 
secondaire, 1357 
Amethopterine, 24, 376 
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Ametropies, 1491 
Ametycine, 250 
Amibiase, 824 

diagnostic immunologique, 1624 
hepatique, 825 
intestinale, 824 
pulmonaire, 825 
Amidons, 25 

Amikacine, 26, 375, 385, 400, 402 
Amiklin, 26, 375, 400 
Amiloride, 134, 387 
Amino-4-quinoleines, 62 
Amino-alcools, 62 
Aminoglycosides, 26 
Amiodarone, 27 , 44, 379 
Amisulpride, 27 , 255, 256 
Amitriptyline, 48, 378 
intoxication par 1’, 1279 
Amlodipine, 206 
Amlor, 206 

Ammoniaque, intoxication par 1’, 
1293 

Ammoniemie, 1774 
Ammoniurie, 1782 
Amniocentese, 1737 
Amnio-infusion, 28 
Amnioscopie, 1739 
Amodiaquine, 28 , 62 
Amorolfine, 29 , 55 
Amoxapine, 48 
Amoxicilline, 274 , 385, 400 
Amoxicilline clavulanate, 

AMP cyclique urinaire, 1696 
Amphetamines 

intoxication par les, 1278 
toxicomanie par, 1250 
Amphotericine B, 29 , 54, 381, 386, 
396, 400 

Ampicilline, 274, 385 

+ acide clavulanique, 400 
Amplification genique bacterienne, 
1544 


S' 


V 

Ana: 

Wnai 


Amylo-1 ,6-transglucosidase, deficit 
en, 981 

Amylose(s), 1016 
cardiaque, 469 
cutanees, 1036 
digestive, 551, 557, 574 
des dyalises, 872 
immunoglobulinique, 1017 
linguale, 1525 
neurologique, 550, 1195 
renale, 859 
splenique, 685, 688 
Amyotrophie(s) 

de Charcot-Marie-Tooth, 1201 
des mains, 1193 
nevralgique, 1209 
spinale hereditaire, 1195 
Anafranil, 48, 50, 379, 394 
Anagrelide, 30 , 389 
Anakinra, 31 
Analgesiques, 39 

morphinomimetiques, 31 
Anandron, 43 

gprasrj'pie, diagnostic echographi- 
le, 1736 
strozole, 205 
."nausin, 53 
Anaxeryl, 197 
Ancestime, 155 
Ancotil, 54, 162, 400 
Ancylostoma duodenale, parasitoses 
a, 817 

Andersen, maladie d’, 981 
Anderson 

maladie d’, 551 
syndrome d’, 952 
Andractim, 32 
Androcur, 43 
Androgel, 32 
Androgenes, 32 

d’origine ovarienne, dosage des, 
1729 


Amprenavir, 381 
Ampullome vaterien, 661 
Amsacrine, 30 
Amsalyo, 30 
Amycor, 55, 198 
Onychoset, 198 
Amygdale 

chancre de 1’, 1469 
phlegmon de 1 ’, 1470 
Amylase, 1774 
Amylasurie, 1782 

Amylo-1 ,4-transglucosidase, deficit 
en, 981 


plasmatiques, 1699 
Androtardyl, 32 
Anemie(s), 667 
de Biermer, 689 
par carence martiale, 668 
a cellules falciformes, 695 
ferriprive(s), 668, 1528 
hemolytiques, 1428 

- par anomalie de la mem- 
brane, 691 

- auto-immunes, 700 

- par enzymopathie, 698 

- immuno-allergiques, 701 
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Anemie(s) (suite) 

inflammatoires, 669 
macrocytaire, 669 
microcytaire, 667 
neonatale, 1427 
normocytaire, 671 

- aregenerative, 671 

- regenerative, 672 
refractaires acquises idiopathi- 

ques, 705 

sideroblastiques, 706 
Anemones de mer, envenimation 
par, 1322 

Anemophobie, 1238 
Anencephalie, diagnostic prenatal, 
1736 

Anesthesie 
generale, 33 
locale, 33 
locoregionale, 33 
peridurale, 34 
Anesthesiques 
halogenes, 35 

locaux, intoxications par les, 
1269 

Aneurine, 366 
Anevrisme 

de l’aorte abdominale, 496 
arteriel, 500 
cirsoide, 502 
dissequant, 495 
Anexate, 163, 398 
Angeite(s) 

de Churg et Strauss, 1010 
leucocytoclasique, 734, voir 
aussi Vascularite(s) 
necrosantes, 1008 
Angeliq, 266 
Angine, 1469 , 1550 
de Duguet, 767 
a fausse membrane, 1551 
de Ludwig, 1516 
de poitrine, 462 
ulceronecrotique, 1551 
de Vincent, 772, 1469 
Angiodysplasie(s) 

colique et gastro-intestinale, 
602 




AS 


Angiomatose 
bacillaire, 760 
encephalotrigeminee, 1214 
de Rendu-Osler, 1023 
de von Hippel-Lindau, 1215 
Angiome(s) 

arterio-veineux, 1074 
hepatique, 648 
des os, 1112 
plan simple, 1074 
saignant de la puberte mascu- 
line, 1466 

veineux et capillaro-veineux, 
1074 

Angio-oedeme hereditaire, 999 
Angioplastie, 36 
carotidienne, 38 
coronarienne, 37 
Angiosarcome 
du foie, 638 
de Kaposi, 756 
Angio-scanner, 1713 
Angioscintigraphie cardiaque, 1640 
Angiostrongylose, 820 
Angiotensjne 

II, antagonistes du recepteur de Y, 

inhibiteurs de l’enzyme de 
conversion de T, 207 
Angoisse, 1236 
Angor 

abdominal, 621 
d’effort, 462 
de Prinzmetal, 463 
Anguillulose, 817 
Anhydride 

carbonique, intoxication par 1’, 
1293 

chromique, 6 

Aniline, intoxication par 1’, 1293 
Animaux venimeux, intoxications 
par les, 1322 
Anisakiase, 570, 820 
Anisakidose, 820 
Anisocytose, 1602 
Anites pseudo-fissuraires, 612 
Ankylose temporo-mandibulaire, 
1536 


complexes, 1075 
Angiofibrome, 1071 
Angiographie(s), 1757 

arterielle pulmonaire, 1646 
cerebrale, 1713 
oculaire, 1742 
pulmonaires, 1646 


Ankylostomose, 817 
Anomalie(s) 

cytogenetiques 
- constitutionnelles, 969 
-somatiques, 1770 
geniques, 965 

mammaires parietales, 1364 


INDEX 


1809 


Anomalie(s) (suite) 

metaboliques hereditaires, 671 
neurologiques du nouveau-ne. 

1434 

des pieds et des genoux, 1444 
Anorexie mentale, 1259 
Anosmies, 1466 
Anotie, 1489 

Anoxie cerebrale du nouveau-ne 
1436 

Antadys, 58 
Antagonistes 

anti-GPIIb/IIIa, 38 

des canaux calciques, 205 

de(s) recepteur(s) 

- de l’acetylcholine, 47 

- de l’angiotensine II, 39 
-H h 56 

- H 2 , 57 

Antalgiques, 39 
centraux, 40 
de palier 1, 39 
peripheriques, 39 
Antarene, 58 

Ante-hypophyse, exploration de 1’ 

1689 

Anthracyclines, 41 
Anthrax, 1054 
Anti-acides, 42 

Anti-agregants plaquettaires, 42 
Anti-androgenes, 43 
Anti-arythmiques, 43 
Antibiogramme, 1563 
Antibiophilus, 297 
Antibiotherapie preventive, 46 
Antibiotiques, 44 

associations d\ 1564 
classification, 45 
collyres, 105 

effet bactericide des, 1564 
regies d’utilisation, 45 
sensibilite aux, 1565 
Anticholinergiques, 47 
Anticoagulant(s) 
antivitamine K, 68 
circulant, 676 
et grossesse, 390 
heparines, 182 

inhibiteurs de thrombine, 72, 
235 

intoxication par les, 1269 
utilisation chez l’insuffisant 
renal, 387 

Anticorps. Voir aussi Auto-anti- 
corps et Immunoglobulines 








Anticorps (suite) 

anti-ADN, 1002, 1598 
anticolchicine, 47 
anticytoplasme des neutrophi- 
les, 857, 1009, 1599 
antidigitaline, 47 
anti-microsomes, 1663 
anti-mitochondriaux, 1663 
anti-muscle lisse, 1663 
antinucleaires, 1002 
antiphospholipides, 1007 , 1599 
antirecepteur de l’acetylcho- 
line, 1596 

anti-reticulum endoplasmique, 
1663 

anti-spermatozoides, 1702 
antithyroidiens, 1695 
anti-TNF alpha, 13 
antitransglutaminase, 1596 
antivirus des hepatites, 1581 
monoclonaux recombinants, 47, 
• 176 

Antjffepjesseurs, 47 

imipraminiques-non IMAO, 

0 

f N> loradrenergiques, 51 

polycycliques, intoxication par 
les, 1279 

serotoninergiques, 51 
Antidiphterique, 202 
Antidopaminergiques peripheri- 
ques, 52 
Antidotes, 53 
Antidotum Thallii Heyl, 85 
Anti-emetiques, 54 
Anti-epileptiques, 54 
Antifibrinolytiques, 54 
Antifongiques, 54 
Antigene(s) 

carcino-embryonnaire, 1786 
de differenciation, 1588, 1606 
d’histocompatibilite, 1587 
prostatique specifique, 1688 , 
1786 

Anti-GPIIb/IIIa, antagonistes, 38 
Antihistaminiques 
antimigraineux, 61 
intoxication par les, 1270 
de synthese, 56 
Antihyaluronidases, 1560 
Antihypertenseurs, 57 , 388 
Anti-inflammatoires non steroT- 
diens, 57 

intoxication par les, 1279 
Antimigraineux, 60 
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Antimoniate 

de meglumine, 62 
de N-methylglucamine, 62 
Antinaupathiques, 62 
Antinauseeux, 62 
Anti-cestrogenes, 62 
Antipaludiques, 62 
Antiparkinsoniens, 63 
Antiphospholipides, syndrome des, 
1007 

Antiproteases, 63 
Antipurines, 63 
Antipyrimidynes, 63 
Antiretroviraux, 63 
Antirouilles pour le linge, intoxica- 
tion par, 1293 
Antisepsie, 322 

Antiseptiques a usage externe, 65 
Antispasmodiques, 66 
Antistreptodornases B, 1560 
Antistreptokinases, 1560 
Antistreptolysines O, 1560 
Antisynthetases, syndrome des, 
1004 

Antithrombine III, 66 
deficit en, 1612 

Antithyroidiens de synthese, 67 
Anti-TNF alpha, agents, 13 
Antituberculeux, 68 
Antiviraux, 68, 389 
Antivitamine(s) K, 68, 387, 

Anti-Xa de synthese, 185 
Anurie, 850 
Anus 

abces et fistules de 1’, 612 
cancer de T, 613 
Anxiete, 1236 
Anxiolytiques, 70 
Anzemet, 317 
Aorto-arteriographie, 1639 
Aortographie globale, 1758 
Apacef, 93 

Apgar, score d’, 1410 
Aphasie(s), 1162 
de Broca, 1162 
de conduction, 1162 
transcorticales, 1162 
de Wernicke, 1162 
Aphte(s), 1060, 1522 
Aphtose bipolaire, 1014, 1523 
API 32, 1626 
Aplasie(s) 

medullaires, 702 
de la musculature abdominale, 
1446 




2 


Aplasie(s) (suite) 
d’oreille, 1489 

Apnees du sommeil, syndrome d’, 

528 

Apokinon, 71 
Apolipoproteines, 1703 
Apomorphine, 71 
Apoproteines, 1703, 1705 
Apports 

nutritionnels quotidiens, 406 
vitaminiques quotidiens, 409 
Apraclonidine, 105 
Apranax, 59 
Aprepitant, 72 
Aprida, 217 
Aprovel, 39 
Apsor, 368 
Apt, test d’, 1429 
Aptivus, 382 
Arabinoside, 117 
Arachnodactylie, 1015 
Arachnophobie, 1238 
Aracytine/^L7^ 386 
Araignees, envenimation par, 1322 
Aran-Duchenne, syndrome de, 1210 
Aranesp, 143 
- .V0T234 
ia, 82 
gatra, 72 

Argent, intoxication par T, 1294 
Arginase, deficit en, 983 
Arginino-succinase, deficit en, 983 
Argratoban, 72 

Argyll Robertson, signe d\ 1187 
Aricept, 136 
Arimidex, 205 
Aripiprazole, 72, 256, 378 
Arixtra, 185 

Armes chimiques, 1315 
Arnold-Chiari, syndrome d’, 1209 
Aromatase, inhibiteurs de 1’, 205 
Arrhenoblastome, 1358 
Arsenic, 73 

intoxication par 1’, 1294 
Arsobal, 243 
ART, 128 
Artane, 349, 394 
Artemether, 63 
lumefantrine, 73 
Artemisinines, 63 
Artere ombilicale unique, 1446 
Arteriographie, 1757 

bronchique selective, 1646 
cceliaque et mesenterique supe- 
rieure, 1666 
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Arteriographie ( suite ) 

medullaire selective, 1713 
renale, 1685 
super-selective, 1758 
Arteriopathie obliterante des mem- 
bres inferieurs, 497 
Arterite(s) 

granulomateuses, 1011 
temporale, 1012 
Artesunate, 63 
Artex, 211 
Arthrite(s) 

aigue de la hanche du nourris- 
son, 1440 
bacteriennes, 1105 
dentaire, 1516 
juvenile(s) 

- idiopathique(s), 1097 

- systemique(s), 1098 
de Lyme, 1103 
parasitaires, 1106 

a piquants, 1106 
reactionnelles, 1103 
virales, 1106 
Arthrocine, 58 
Arthrographie, 1707 
Arthrogrypose, 1124 
Arthropathies 

de rhemochromatosq, 
microcristallines, 
nerveuses, 1123 
Arthroscopie, 1707 
Arthrose, 1120 
Arthrum, 365 
Articai'ne, 33 

Articule bout a bout, 1514 
Artotec, 58 
Arylsulfatase 

A, deficit en, 989 

B, deficit en, 991 
Arythmie(s), 472 
5-ASA, 244 
Asasantine, 132 
Ascabiol, 80 
Ascarbose, 194 
Ascaridiose, 818 

Ascaris suum, diagnostic immuno- 
logique, 1625 
Ascite neoplasique, 623 
Ascofer, 158 

Asher, syndrome d’, 1526 
L-Asparaginase, 74 
Aspegic, 6, 376 
Aspergillome, 512, 837 


atose, 1 u 




At 


Aspergillose, 837 

broncho-pulmonaire, 511 
- allergique, 512 
diagnostic immunologique, 1626 
invasive, 512 

Asphyxie, voir Acidose respiratoire 
Aspiration tracheo-bronchique, 1553 
Aspirine, 6 
Asplenie, 688 

Assistance cardiocirculatoire, 74 
Asthenospermie, 1370 
Asthme aspergillaire, 512 
Astigmatisme, 1491 
Astrocytome lobaire, 1168 
Astrovirus, diagnostic virologique, 
1576 

Atacand, 39 
Atarax, 56, 71 

Ataxie-telangiectasie, 688, 1192 
Atazanavir, 381 
Atenolol, 211,387 
Atherothrombose, 461 


des arteres renales, 497 
Athymil, 51, 379 


Athym 

At^^astatine, 321 
.tosiban, 75 
.tovaquone, 76 

Atovaquone-proguanil, 63, 76 

Atracurium, 115 

Atresie 

des choanes, 1418 
duodenale, 1448 
du grele, 1448 
de l’oesophage, 1419 
- diagnostic echographique, 
1736 

tricuspidienne, 492 
Atriance, 254 
Atrophie(s) 

cerebelleuses, 1193 
cortico-basale, 1182 
cutanees, 1068 
multi-systematisee, 1182 
Atropine, 76 , 104, 397, 398 
collyre, 104 
Atrovent, 47 

Attaque de panique, 1236 
Audiometrie, 1745 
Augmentin, 274, 400 
Auto-anticorps 

des maladies systemiques, 1598 
specifiques d’organe, 1596 
Autoclave, 322 

Autogreffe de cellules souches 
hematopoi'etiques, 180 
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Auto-hemolyse a 37 °C, 1607 
Avastin, 81 
Avaxim, 355 
Avibon, 311,365 
Avitaminose 
C, 964 
K, 676 

- aigue toxique, 1429 
Avlocardyl, 211, 380 
Avodart, 213 
Avonex, 219 

Avortement, 221, 222, 1388 
molaire, 1391 
Axe 

electrique du coeur, 1629 
hypothalamo-hypophyso-ova- 
rien, exploration de T, 1728 
Axepim, 93 
Axerophtol, 365 
Azacytidine, 77 
Azadose, 241 
Azantac, 213 
Azathioprine, 78, 386 
Azithromycine, 241 
Azoospermie, 1368 
Azopt, 105 
Azotemie, 1780 


B 




Babesia, recherche dans 
1622 
Babesiose, 821 
Bacille(s) 

de Bordet-Gengou, 764 
de Calmette et Guerin, 354 
du charbon, 1545 
diphterique, 1545 
a Gram 

-negatif aerobies, 1545 

- negatif, septicemie a, 790 

- positif aerobies, 1545 

de Hansen, infection par le, 806 
de Nicolaier, infection par le, 
794 

perfringens, septicemie a, 790 
pyocyanique, septicemie a, 790 
du rouget, 1545 

de Whitmore, infection par le, 
809 

de Yersin, infection par le, 809 
Bacillus anthracis, 1545 
infection a, 762 
Bacitracine, 105 


Baclofene, 78 

intoxication par le, 1270 
Bacteries 

classification, 1545 
isolement et identification, 1543 
Bacteriologie cervicovaginale, 1721 
Bacteriurie, 1550 
Bacteroides fragilis, 1546 
septicemie a, 769 
Bactisubtil, 297 
Bactrim, 196, 326, 380, 400 
Baermann, methode de, 1621 
Bains de bouche, 78 
BAL, 131 

Balano-posthites diffuses, 1060 
Barbituriques 

intoxication par, 1270 
toxicomanie par, 1248 
Barlow 

maladie de, 964 
syndrome de, 486 
Barotraumatismes, 1324 
Barraquer-Simon, syndrome de, 

Bartholinite, 1333 
Baftdnelta, 1546 

4 dnselae, infection a, 760, 777 
njuintana, infection a, 760 
fartonelloses, 800 
Bartter, syndrome de, 863, 883, 933 
Baryum, 1762 

intoxication par le, 1294 
Basdene, 67 

Basedow, maladie de, 917 
Bases fortes, intoxication par les, 
1294 

Basiliximab, 176 

Bassen-Kornzweig, maladie de, 988 
Bateman, purpura de, 734 
Baypen, 274, 401 

Baz ex-Dupre, acrokeratose de, 1082 
BCG, 354 

intravesical, 79 
Beance, 1514 
Bec-de-lievre, 1536 
Becilan, 366 

Becker, myopathie de, 1208 

Bedelix, 270 

Befizal, 159 

Beflavine, 366 

Behcet, maladie de, 1014 

Bejel, 800 

Belara, 109 

Belladone, intoxication par la, 1270 
Belustine, 261 


Bai 

Rai 
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Benazepril, 208 

Bence-Jones, proteinurie de, 847 
Benckiser, syndrome de, 1427 
BeneFix, 151 
Benemide, 297 
Bennett, fracture de, 1141 
Benzathinepenicilline, 274 
Benzene, intoxication par le, 1295 
Benzoate de benzyle, 80 
Benzochloryl, 129 
Benzodiazepines, 70 

intoxication par les, 1286 
syndrome de sevrage aux, 1285 
toxicomanie par, 1249 
Benzododecinium, 104 
Benzylthiouracile, 67 
Berger, maladie de, 858 
Beriberi, 1212 
Berinert, 207 
Beriplast, 152 

Bernard-Soulier, syndrome de, 675 
Besnier-Boeck-Schaumann, maladie 
de, 1019 

Bessel-Hagen, maladie de, 1117 
Beta-l-mimetiques, 80 
Beta-2-mimetiques, 80 
Betabloquants, 211 

intoxication par les, 1270 
Beta-delta-thalassemies. 

Betadine, 290 
Betafact, 151 
Betaferon, 219 
Beta-glucocerebrosidase 
deficit en, 984 
recombinante, 177 
Beta-lactamines, 80 
Betalipoproteines, absence conge- 
nitale de, 988 

Betamethasone, 113, 114, 124 
Betanol, 105 

Beta-oxydation, deficit de la, 994 
Beta-thalassemie, 693 
majeure, 693 
mineure ou minime, 693 
Betatop, 211 
Betaxolol, 105, 211 
Beth-Vincent, methode de, 1618 
Betnesol, 113, 114 
Betneval, 124 
Betoptic, 105 
Bevacizumab, 81 
Bexarotene, 311 
Bezafibrate, 159 
Bicalutamide, 43 


lies, 692^-694 

<%? 




cv 


Bicarbonate(s) 

plasmatiques, 1174 
de sodium, 81 
Bicnu, 261 

Biermer, maladie de, 563, 689 
Bifonazole, 55, 198 
Bigonist, 178 
Biguanides, 194 
Bilharzioses, 830 

diagnostic immunologique, 1625 
Bili-IRM, 1664 
Bilirubinemie, 1659, 1774 
Bilophila, 1546 
Biltricide, 296 
Binocrit, 143 
Biocidan, 104 
Bio-feedback, 310 

Biologie moleculaire, techniques 

de, 1767 

Biomarqueurs cardiaques, 1641 
Bioprotheses, 360 
Biopsie(s) 

cutanee exsangue, 1622 
JdWTe, 1665 
medullaire, 1606 
luusculaire, 1720 
nerveuse, 1719 
osseuse, 1709 
pleurale a l’aiguille, 1656 
prostatique, 1688 
pulmonaires, 1657 
recherche de virus dans les, 
1567 

renale, 1681 
de la synoviale, 1708 
de trophoblaste, 1737 
Biotry omy come, 1070, 1532 
Biperidene, 82 
Birbeck, granules de, 1021 
Biskra, clou de, 827 
Bismesilate, 23 
Bisolvon, 146 
Bisoprolol, 211, 387 
Bisphosphonates, 82 
Bi-Tildiem, 206 

Blackfan-Diamond, maladie de, 702 
Blastomycose 

nord-americaine, 841 
sud-americaine, 842 
Bledilait, 429, 431 
relais 1-2, 429 
Bleomycine, 84, 386 
Bleu 

de methylene, 85 
de prusse, 85 
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Bloc(s) 

auriculo-ventriculaires, 482 
de branche, 1630 
plexique, 33 
sino-auriculaire, 482 
Blondeau, incidence de, 1751 
Bloom, syndrome de, 1069 
BNP, 1642 

Boerhaave, syndrome de, 562 
Boldoflorine, 232 
Bondronat, 83 
Bonviva, 83 
Boostrixtetra, 353 
Borate(s) 

intoxication par les, 1295 
de phenylmercure, 65 
Bordetella pertussis , 1545 
infection a, 764 

Bordet-Gengou , infection par le 
bacille, 764 
Borrelia 

burgorferi, 1546 
- infection a, 778, 805 
recurrentis, infection a, 805 
Borrelioses, seriologie des, 1559 
Bortezomib, 85 
Bosse sero-sanguine, 1442 
Bothriocephalose, 813 
Botox, 341 

Botulique, intoxication, 1271 
Botulism antitoxin , 203 
Botulisme, 760 , 1317 
Bouche 

a bouche, 361 
seche, 1529 

Bouchut, tubercule de, 514 
Bouffee delirante aigue, 1231 
Bouillaud, maladie de, 1097 
Boulimie, 1259 

Bourneville, maladie de, 1066, 1071, 
1215 

Bourses, traumatisme des, 905 
Bouton 

d’Alep, 827 
d’orient, 827 

Bouveret, maladie de, 476 
Bowen 

maladie de, 1076 
vulvaire, maladie de, 1335 
Brenner, tumeurs de, 1350 
Breslow, indice de, 1079 
Brevetoxines, intoxication par, 1317 
Brexin, 59 
Bricanyl, 80 

Bridges-Good, maladie de, 686 
Briem, 208 
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Brill-Zinsser, maladie de, 810 
Brimonidine, 105 
Briquet, syndrome de, 1241 
Bristopen, 274, 401 
Broca, aphasie de, 1162 
Bromazepam, 70, 378 
Bromhexine, 146 
Bromocriptine, 85 
Bromo-Kin Ge, 86 
Bromure(s) 

intoxication par les, 1271 
de methyle, intoxication par le, 
1295 

Bronchiolite 

diagnostic virologique, 1575 
du nourrisson, 1460 
Bronchite(s) 
aigue, 518 

- diagnostic virologique, 1575 
chroniques, 519 
Bronchodilatateurs, 86 
Bronchokod, 146 

Bronchopa-thies chroniques obs- 
tructives, 518 
traitement des, 521 
Brossagq bronchique protege, 1553 
Brown-Sequard, syndrome de, 1164 
Brucella , 1546 
Brucellose(s), 761 
serologie des, 1561 
Brufen, 58, 397 
Brugia malayi, filariose a, 833 
Bruton, maladie de, 686 
Budd-Chiari, syndrome de, 628, 654 
Budesonide, 86 
Buerger, maladie de, 499 
Bumetanide, 134 
Bupivacaine, 33, 383 
Buprenorphine, 40, 86 
Bureau-Barriere, maladie de, 1062 
Burinex, 134 
Burkholderia, 1545 
Burkitt, lymphome de, 721 
Burnett, syndrome de, 81, 863 
Busereline, 178 
Busilvex, 87 
Buspar, 71 
Buspirone, 71 
Busulfan, 87 , 386 
Butazolidine, 59, 281 
Butyrophenones, intoxication(s) par 
les, 1271, 1275 
Byetta, 146 
Byler, maladie de, 652 
Bywaters, syndrome de, 848, 1154 , 
1328 
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C 1-esterase, inhibiteur de la, 207 
CA 125, 1786 
CA 15.3, 1786 
CA 19.9, 1786 
Cabergoline, 88 

Cacchi et Ricci, maladie de, 864 
Cacosmies, 1466 
Cadens, 338 
Caditar, 189 

Cadmium (sels et oxyde de), intoxi- 
cation, 1295 
Cafeine, 88, 375, 398 
Calabar, oedeme de, 833 
Calcaneum, fracture du, 1148 
Calcemie, 1695, 1774 
Calcifediol, 368 
Calciferol, 368 

Calcifications corneo-conjonctiva- 
les, 1500 
Calcinose 

salivaire, 1530 
tumorale, 1120 
Calciparine, 182 
Calcipotriol, 368 
Calcitetracemate, 138 
disodique, 88 
Calcitonine, 338 
GNR, 338 
Calcitriol, 368 
Calcium, 89 

edetate de sodium, 88, ! 
Calciurie, 1695, 1782 
Calcul(s) 

cholesteroliques, 660 
pigmentaires, 660 
Caldine, 206 

Calicivirus, diagnostic virologique, 
1576 



Cancer(s) (suite) 

de la cavite buccale, 1532 
du cavum, 1474 
colique 

- HNPCC, 968 

- avec polypose colique fami- 
liale, 968 

du col uterin, 1339 
de l’endometre, 1342 
de l’hypopharynx, 1473 
du larynx, 1473 
medullaire de la thyro'fde, 925 
du nasopharynx, 1474 
de 1’oesophage, 556 
de l’ovaire, 1351 
du pancreas, 665 
primitif du foie, 645 
de la prostate, 896 
pulmonaire 

- bronchiolo-alveolaire, 522 

- epidermoide, 522 

- non a petites cellules, 522 
iregion ampullaire, 66 1 
ein 

cle l’adulte, 894 

- de l’enfant, 895 

du rhinopharynx, 1474 
secondaire(s) 

- du foie, 646 

- du poumon, 524 
du sein, 968, 1364 
du sinus piriforme, 1473 
a stroma amyloide, 925 
du testicule, 898 
de la trompe, 1349 
de la vesicule biliaire, 662 
de(s) voie(s) 

- aero-digestives superieures, 

1472 


Calsyn, 338 
Calyptol Inhalant, 146 
Campath, 17 

Campbell-Thomson, signe de, 1149 
Campylobacter, 1546 
infection a, 770 
Canal 

arteriel, 491 

lombaire etroit, syndrome du, 

1130 

Canale-Smith, syndrome de, 729 
Canalopathies, 481 
Cancer(s) 

de l’anus, 613 

broncho-pulmonaires primitifs, 
521 


- biliaire principale, 661 
de la vulve, 1336 
Cancidas, 55, 91 
Candela, 240 
Candesartan, 39 
Candidose(s), 513 
buccale, 1524 
cutanees, 1085 

diagnostic immunologique, 1626 
gastrique, 569 
oesophagienne, 559 
systemique, 838 

Cannabis, toxicomanie par, 1250 
Cannon, maladie de, 1519 
Canrenoate de potassium, 134 
Capdepont, dysplasie de, 1513 
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Capecitabine, 89 , 386 
Capillaroscopie, 1641 
Capsule endoscopique, 1669 
Capsulite retractile, 1125 
Captodiame, 71 
Captolane, 208 
Captopril, 208 
test au, 1698 
Carate, 801 
Carbamates, 70 

anticholinesterasiques, intoxi- 
cation par les, 1296 
intoxication par les, 1286 
Carbamazepine, 89, 374, 388, 392, 
394 

intoxication par la, 1271 
Carbamyl-phosphate synthetase, 
deficit en, 983 
Carbanilides, 65 
Carbimazole, 67, 393 
Carbocaine, 383 
Carbutamide, 194 
Carcinome(s) 

baso-cellulaire, 1077 
epidermoide, 522, 1077 
in situ, 1076 

pulmonaire a petites cellules, 
523 

spino-cellulaire, 1077 
verruqueux de grade I, 151 
Carcinose peritoneale, 623 
Cardiopathies congenitales 

1424 

Cardiosolupsan, 6 
Cardiotocographie, 1735 
Cardioversion electrique, 97 
Carie dentaire, 1514 
Carl-Smith, maladie de, 680 
Carmustine, 261 
Carnitine, 90 
deficit en, 994 
L-Carnitine, 90 
Caroli, maladie de, 647 
Caroli-Schiff, maladie de, 662 
Carpe, luxation du, 1136 
Carrion, maladie de, 800 
Carteol, 105 
Carteolol, 105 
Cartrex, 58 
Carvedilol, 211, 387 
Caryolysine, 95 
Caryotype, 969 , 1765 
foetal, 1769 
Casodex, 43 
Caspofungine, 55, 90 



Castleman, maladie de, 719 
Catapressan, 57, 102 
Cataracte, 1503 
Catatonie, 1224 

Catecholamines urinaires, 1699, 
1782 

Cathepsine 

C, deficit en, 997 
K, deficit en, 1118 
Catheterisme cardiaque, 1636 
Causalgie, 1211 
Caverject, 302 
Cebesine, 298 
Cebutid, 58 
Cefacet, 92 
Cefacidal, 92 
Cefaclor, 91, 93 
Cefadrine, 92 
Cefadroxil, 91, 92 
Cefalexine, 91, 92, 385 
Cefaloject, 92 
Cefalotine, 91, 92, 385, 400 
Cefamandol^, 92, 93 
Cefaperos, 93 
Cefapirinq, 91, 92 
Cefatrizine, 91, 93 
)line, 91, 92 
£pime, 92, 93 
C?efirex, 92 
' Cefixime, 92, 93 
Cefizox, 93 
Cefobis, 93 

Cefotaxime, 92, 93, 385, 400 
Cefotetan, 92, 93 
Cefotiam, 92, 93 
Cefoxitine, 92, 93, 385 
Cefpirone, 92, 93 
Cefpodoxime, 92, 93 
Cefradine, 91 
Cefrom, 93 

Cefsulodine, 92, 93, 400 
Ceftazidime, 92, 93, 385, 400 
Ceftizoxime, 92, 93 
Ceftriaxone, 92, 93, 385, 400 
Cefuroxime, 92, 93 
Celance, 279 
Celebrex, 59 
Celecoxib, 59 
Celectol, 211 
Celestamine, 113 
Celestene, 113, 114, 398 
Celestoderm, 124 
relais, 124 
Celiprolol, 211 
Cellcept, 252, 376, 393 
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Celltop, 145 
Cellules 

de Gaucher, 1605 
de Mott, 834 

de Niemann-Pick, 986, 1605 
NK, 1594 

phagocytaires, 1595 
souches 

- facteur de croissance, 155 

- hematopoi'etiques, greffe de. 

179 

de Sternberg, 717, 1607 
tueuses naturelles, 1594 
Cellulite perimaxillaire, 1516 
Celluvisc, 105 
Celocurine, 115 
Cenurose, 815 
Cepazine, 93 
Cephalees, 1164 
Cephalhematome, 1442 
Cephalosporines, 91 
Ceporexine, 92 
Cerazette, 110 
Cerelac Nestle, 127 
Cerezyme, 177 
Cernevit, 19 
Certican, 209, 383 
Certificat d’internement, 1219 
Certolizumab, 14 
Cerubidine, 41 
Ceruloplasmine, 1774 
Cervageme, 302 
Cervarix, 354 
Cervicalgies, 1127 
Cervicites, 1338 
Cesarienne, 1385 
Cetirizine, 56 

1 7-CetosteroTdes urinaires, 1699 
Cetuximab, 94 
CFU-E, 1605 
CFU-GM, 1605 
CFU-Mega, 1605 
CGH-array, 1767 
Chagas, maladie de, 835 
ChaTnes legeres urinaires, 847 
Chalazion, 1494 
Chaleur, 1324 
Champ visuel, 1741 
Champignons, intoxications par les. 

1319 
Chancre 

mou, 1060, 1555 
syphilitique, 1089, 1555 
Chanvre indien, 1250 
Charbon, 762 
active, 94 




cv 


Charcot, maladie de, 1193, 1194 
Char cot-Marie-Tooth, amyotrophie 
de, 1201 

Charlin, syndrome de, 1166 
Chediak-Higashi 
anomalie de, 1603 
maladie de, 679, 686, 997 
Cheilite(s), 1525 
actinique, 1525 
angulaire, 1526 
exfoliatrice, 1525 
glandulaire, 1525 
de Miescher, 1526 
Cheimophobie, 1238 
Cheloides, 1070 
Cherubisme, 1536 
Chester-Erdheim, maladie de, 1022 
Chiari, malformation de, 1193 
Chibrocadron, 104 
Chibro-Proscar, 213 
Chibroxine, 165 
Chimiokines, 1593 
Chipionucleolyse, 261 
Chimiotherapie, complications buc- 
^?ales de la, 1527 
Chirocai'ne, 383 

Cchirurgie colique, preparation a la, 
234 

Chlamydia, 1546 
infection a, 770 
psittaci, infection a, 783 
trachomatis, infection a, 778, 
1496 

Chloral, intoxication par le, 1271 
Chloralose, intoxication par le, 1296 
Chlorambucil, 94 
Chloraminophene, 94 
Chloramphenicol, 396 
Chlorates, intoxication par les, 1296 
Chlordiazepoxide, 70 
Chlore, intoxication par le, 1296 
Chloremie, 1775 
Chlorhexidine, 65, 79, 95 
Chlormadinone, 299 
(acetate), 109 
Chlormethine, 95 
2 Chloro-desoxy adenosine, 100 
Chloroquine, 62, 95, 380 
intoxication par la, 1280 
proguanil, 63 

Chlorpromazine, 96, 255, 256, 394 
Chlorure 

de methylene, intoxication par 
le, 1297 
de sodium, 97 
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Choc 

anaphylactique, 1287 
cardiogenique, 1327 
electrique externe, 97 
etats de, 1327 

exotoxinique staphylococcique, 

762 

hypovolemique, 1327 
infectieux, 763, 1327 
par levee d’un garrot, 1154 
thiaminique, 1287 
Cholangiocarcinome, 645 
Cholangiographie transhepatique, 

1664 

Cholangio-IRM, 1664 
Cholangio-pancreatographie 

par resonance magnetique, 

1664 

retrograde endoscopique, 1664 
Cholangite 

chronique destructive suppura- 
tive, 644 

sclerosante primitive, 645 
Cholecalciferol, 368 
Cholecystites aigues, 658 
Cholendoscopie bilio-pancreatique, 

1665 

Cholera, 801 
endocrine, 586 
Cholestase(s), 627 

intra-hepatiques family 
gressives, 651 
recurrente 

- benigne, 652 

- gravidique, 652 
tests de, 1659 

Cholesteatome, 1488 
Cholesterol, 1775 

embolies de cristaux de, 1010 
regime appauvri en, 453 
total, 1704 

Cholesterolose, 662, 993 
Cholestyramine, 98, 389, 397 
Chondrocalcinose articulaire, 1119 
Chondroi'tine sulfate, 99 
Chondrome, 1112 
Chondrosarcome, 1113 
Chondrosulf, 99 
Choree de Huntington, 1213 
Choriocarcinome testiculaire, 898 
Chorioretinite toxoplasmique, 1492 
Chrome, intoxication par le, 1297 
Chrono-Indocid, 58 
Churg et Strauss, angeite de, 1010 
Chvosteck, signe de, 927 



Chylomicrons, 1703 
Cibacalcine, 338 
Cibacene, 208 
Cibenzoline, 44 
Cicletanine, 134 
Ciclopirox, 55 
Ciclosporine, 99, 376, 389 
Cidermex, 104 
Cidofovir, 68 
Ciflox, 165, 380 

Ciguatoxine, intoxication par la, 
1317 

Cilastatine, 400 
Cilazapril, 208 
Cilest, 107 
Cimetidine, 213, 389 
Cimzia, 14 
Cinacalcet, 100 
Cineole, 146 
Cipralan, 44 
Ciprofibrate, 159 
Ciprofloxa^me, 105, 165, 380, 385 
Cirrhosa^^^ 
algd^Uqfcre, 639 

primitive, 644 
:-hepatitique, 640 
ist-necrotique, 640 
virale, 640 
xanthomateuse, 644 
Cisapride, 397 
Cisatracurium, 115 
Cisplatine, 386 
Citalopram, 51, 379 
Citrate 

de Cafeine, 88 

de clomifene, test au, 1731 
Citrobacter, 1545 
Citrovorum factor , 7 
Citrullinemie, 983 
Cladribine, 100 
Claforan, 93, 400 
Clairance 

d’un aerosol marque inhale, 
1646 

de la creatinine, 1679 
Clamoxyl, 400 
Claramid, 241 
Clarithromycine, 241 
Clark, naevus de, 1071 
Clarkson, syndrome de, 1018 
Clarytine, 56 

Classe de differenciation, 1588 
Classification de Durban, 1097 
Clastoban, 82 
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Claude Bernard-Horner, syndrome de, 

1205 

Claustrophobic, 1238 
Claventin, 275 
Cleridium, 132 
Climara, 264 
Climaston, 266 
Climene, 266 
Clindamycine, 237, 385 
Clinutren, 433-436 
Clivarine, 184 
Clobazam, 70, 378 
Clobetasol, 124 
Clodronate, 82 
Clofazimine, 808 
Clomid, 101, 188 
Clomifene, 101 
Clomipramine, 48, 379, 394 
Clonazepam, 101 , 374 
Clonidine, 57, 102 , 388, 397 
Clopidogrel, 43, 102 
Clorazepate, 70, 378, 394 
Clostridium , 1546 
botulinum, 341 

- infection a, 760 

- intoxication par le, 1317 
perfringens , intoxication par lei 

1317 

tetani, infection a, 794 
Clotiazepam, 70 
Clottafact, 160 
Clou 

de Biskra, 827 
de Delhi, 827 
Cloxacilline, 274, 385 
Clozapine, 256, 378 
Coagulation 

anomalies de, 675 
facteurs de, 152 
intravasculaire, 738 

- disseminee, 738 
Coarctation, aortique, 490, 1426 
Coarsucam, 28 

Coartem, 73 
Cobalt radio-actif, 103 
Cobalttherapie, 308 
Cocaine, 397 

intoxication par la, 1272 
toxicomanie par, 1249 
Cocci aerobies 

anaerobies facultatifs a Gram 
positif, 1545 

stricts a Gram negatif, 1545 
Coccidioi'domycose, 839 
Coccygodynies, 616 
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Cockroft et Gault, methode de, 1679 
Codedrill, 103 
Codeine, 40, 103 , 397 
Codenfan, 40, 103 
Codethyline, 144 
Coelioscopie, 1665 
diagnostique, 1723 
Coelosomie 

inferieure, 1445 
moyenne, 1445 

Coeur, activite electrique endocavi- 
taire, 1632 
Cofacteur 

de l’heparine, 66 
de ristocetine, 150 
Cogan, syndrome de, 1011 
et nephronophtise, 866 
Coiffe des rotateurs 
rupture de la, 1125 
tendinite de la, 1125 
Col 

femoral, fracture du, 1144 
uterin 

^fencer du, 1339 
- etats pre-cancereux, 1338 
""p - sarcomes du, 1340 
Colchicine, 103 , 388, 397 
intoxication par la, 1280 
Colchimax, 103, 225 
Colecalciferol, 368 
Colestyramine, 98 
Colibacille, septicemie a, 791 
Colimycine, 290 
Colique(s) 

hepatique, 656 
nephretique, 899 
de plomb, 1314 
Colite(s) 

aigue hemorragique post-antibio- 
tique, 596 
collagene, 598 
indeterminees, 588 
inflammatoires, traitement 
medico-chirurgical, 590 
ischemique, 621 
kystique profonde, 593 
lymphocytaire, 598 
microscopiques, 598 
pseudo-membraneuse, 596 
Collagene, peptides d’extension, 
1709 

Collunovar, 95 

Collyres ophtalmologiques, 104 
Colofoam, 113 
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Colon 

cancer du, 603 
diverticule du, 601 
et mesocolon, rupture du, 1152 
polypes du, 606, 608 
Colony stimulating factors, 153 
Colopathie fonctionnelle, 599 
Colorations de Gram, 1543 
Coloscopie, 1668 

preparation a la, 234 
Colostrum, 1405 
Colposcopie, 1723 
Colpotrophine, 265 
Colprone, 299 
Coltramyl, 253 
Coma 

acidocetosique, 944 
barbituriques, 1270 
depasse, 1162 
diagnostic d’un, 1160 
hyperosmolaire, 945 
hypoglycemique, 945 
Combantrin, 305 
Comitialite, 1176 
Communication 

intra-auriculaire, 490 
intraventriculaire, 491 
Complement, 1594 

deficit en fraction du, 686 
Complexe(s) 

prothrombinique, 106 
solubles, 1612 

Compliance pulmonaire, 1651 
Complications buccales 

de la chimiotherapie, 1527 
de la radiotherapie cervico- 
faciale, 1526 

Compressions medullaires 
aigues, 1187 
lentes, 1187 
Compulsions, 1239 
Comtan, 141 
Concentration^) 

minimale inhibitrice, 1563 
moyenne en hemoglobine, 1602 
Condylome(s) 

acumine(s), 613, 1335 
diagnostic virologique, 1584, 
1585 

exophytiques, 1335 
Conges 

de maternite, 1375 
de paternite, 1375 
Conjonctivites, 1495 
Conn, syndrome de, 932 




Connectivites mixtes, 1005 
Conseil genetique, 965 
Constipation chronique, 545 
Contactologie, 106 
Contalax, 232 
Contraception, 107 

apres l’accouchement, 1407 
macroprogestative, 110 
microprogestative, 110 
cestroprogestative, 107 
d’urgence, 111 
Contracne, 311 
Contramal, 40, 383 
Contrathion, 295 
Conversion hysterique, 1242 
Convulsions 

hyperpyretiques, 1461 
neonatales, 1435 
du nourrisson, 1461 
Cooley, maladie de, 693 
Coombs direct, test de, 1619 
Copaxone, 171 
Copegus, 3l2 
Coproculture, 1554 
Coprbporphyrie hereditaire, 1052 
CqJ)roporphyrine(s) 

©jtydase, deficit en, 1052 
urinaires, 1782 
~'oqueluche, 764 

eviction scolaire, 744 
prevention au cours de la gros- 
sesse, 1376 
vaccin, 353 

Cordarone, 27, 44, 225, 379 
Cordipatch, 350 
Corgard, 211 
Cori, maladie de, 981 
Coronarographie, 1636 
Coronavirus, diagnostic virologi- 
que, 1576 

Coro-scanner, 1637 
Corps 

asbestosiques, 1657 
de Dohle, 1603 
etrangers deglutis, 561 
de Heinz, 696, 1603 
de Jolly, 688, 1603 
de Mallory, 638 
uterin, sarcomes du, 1343 
Cortancyl, 113, 398 
Corticoides, 113 

Corticosurrenale, exploration de la, 
1696 , 1698 
Corticotrophine, 185 
exploration de la, 1691 
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Cortisol libre urinaire, 1697 
Cortisolemie, 1696 
Cortisone, 113, 114 , 398 
Cortivazol, 114 
Corvasal, 252 
Corynebacteries, 1545 
Coryza spasmodique saisonnier. 
1467 

Cosmegen, 11 
Cotrimoxazole, 400 
Coumadine, 68, 69 
Coumariniques, intoxication par les. 
1269 

Coup de chaleur, 1324 
Courbe(s) 

de croissance, 1796, 1798 
in utero, 1793 
menothermique, 1724 
Court-circuit arterioveineux, 160 
Covatine, 71 
Coversyl, 208 
Cowden, maladie de, 1072 
Coxa 

plana, 1095 

vara des adolescents, 1096 
Coxarthrose, 1121 
Coxiella burnetii , 1546 
infection a, 771 , 805 
Coxiellose, 805 

Coxsackie, diagnostic^rologique, 
1584 

Cozaar, 39 
Crack, 1249 

Craniopharyngiome, 915 
Craniostenose, 1215 
Creatine kinase, 1641 
Creatinine 

clairance de la, 1679 
sanguine, 1679 
Creatininemie, 1775 
Creatininurie, 1782 
Creeping disease , 820 
Cremes, 342 
Creon, 148 

Cresols, intoxication par les, 1297 
CREST, syndrome de, 644 
Crestor, 321 
Cretes de coq, 613 
Creutzfeldt-Jakob, maladie de, 1179 
Crevasses du sein, 1406 
Crigler-Najjar, maladie de, 650 
Crise(s) 

d’angoisse aigue, 1236 
epileptiques, 1176 








CSI 

ycTi 


Cristaux de cholesterol, embolies de, 

1010 

Crixivan, 65, 382 
Crohn, maladie de, 588, 589 
Croissance staturo-ponderale 
de 0 a 3 ans, 1796 
de 0 a 20 ans, 1798 
Cromabak, 104 
Cromoptic, 104 
Cromorhinol, 6 

Cronkhite-Canada, syndrome de, 
608 

Croup, 765 

Crouzon, maladie de, 1535 
Crucial Novartis Nutricia, 438 
Cruralgies, 1127 
Cryo-ablation, 3 
Cryoglobulinemies, 728 

mixtes, nephropathies des, 861 
Cryoglobulines, 1595 
Cryptococcose, 839 

diagnostic immunologique, 1626 
pulmonaire, 512 
Q^pfe^hidie, 907 
Cryptosporidiose, 813 
*£SF, 153 
LA-4, 3 
Cubison, 438 
Cuivre 

intoxication par le, 1297 
sterilet au, 112 
surcharge en, 643 
Cultures bacteriennes, 1543 
Cunninghammella, infection a, 838 
Cupremie, 1775 
Curacne, 311 
Curare, 114 

Curarisants de synthese, 114 
Curatelle, 1221 
Curie, 140 
Curietherapie, 308 
Cushing 

maladie de, 911 , 
syndrome de, 931 
Cutisan, 65 

Cyamemazine, 256, 378 
Cyanocobalamine, 367 
Cyanokit, 191 
Cyanose reticulee, 1030 
Cyanures, intoxication par les, 1297 
Cycladol, 59 

Cycle de l’uree, deficits du, 982 
Cycleane, 107, 108 
Cyclines, 116 

Cyclo-oxygenase, deficit en, 675 
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Cyclophosphamide, 117, 386 
Cycloserine, 68 
Cyclospora, infection a, 826 
Cymbalta, 51 
Cymevan, 170, 383 
Cynomel, 188 
Cynophobie, 1238 
Cyproheptadine, 56 
Cyproterone (acetate), 109 
Cystathionine synthetase, deficit en, 
975 

Cysticercose, 815 

Cystinose, 973 

Cystinurie, 865, 974 

Cystites, 900 

Cystocele, 1337 

Cystoscopie, 1686 

Cystosteatonecrose du sein, 1363 

Cytarabine, 117 

Cytogenetique 

conventionnelle, 1765 
moleculaire, 1766 
Cytokeratine 19, 1786 
Cytokines, 220, 1593 
Cytologie cervicovaginale et endo- 
metriale, 1721 
Cytolyse, tests de, 1659 
Cytomegalovirus 

diagnostic virologique, 1578 
infection, 771 

- congenitale, 1441 

- materno-foetale a, 1402 
prevention au cours de la gros- 

sesse, 1376 

Cytometrie en flux, 1588 
Cytopathies mitochondriales, 966 
Cytosine-arabinoside, 117 
Cytosteatonecrose du nouveau-ne, 
1058 

Cytotec, 250, 302, 303, 393 


D 

Dacarbazine, 118 
Daclizumab, 176 
Dacogen, 120 
Dacryocystite, 1493 
Dafalgan, 376 
Daivobet, 368 
Daivonex, 368 
Dakin, 65 

solute de, 118 

Daktarin, 54, 198, 248, 398, 401 
Dalacine, 237 


Dalteparine, 184 
Danatrol, 119, 396 
Danazol, 119 

Dandy-Walker, syndrome de, 1 736 

Dantrium, 119 

Dantrolene, 119 

Daonil, 194 

Dapsone, 120 

Darier 

maladie de, 1042 
signe de, 1040 
Darling, maladie de, 840 
Darmbrand, maladie de, 585 
Dartres, 1034 
Darunavir, 381 
Dasatinib, 214 
DAT-scan, 1713 
Daunorubicine, 41 
DDT, 129 

De Quervain, thyroi'dite de, 921 
De Toni-Debre-Fanconi, syndrome de, 

865 • 

Debekacyl^ 

Debrid 

DecaALTSy 

flupentixol, 259 
de fluphenazine, 259 
Jecapeptyl, 178 
Decitabine, 120 
Declaration 

de grossesse, 1372 
des maladies 

- a caractere professionnel, 

1540 

- infectieuses, 743 
Decollement de retine, 1505 
Decompression, accidents de, 1324 
Decontracturants, 253 
Dectancyl, 113 

Dedrogyl, 368, 384 
Defanyl, 48 
Deferasirox, 121 , 389 
Deferiprone, 121 
Deferoxamine, 125 
Defibrillateur implantable, 121 
Defibrotide, 122 
Deficience sinusale, 482 
Deficit(s) 

en alpha-l-antitrypsine, 634 
en dihydrofolate reductase, 671 
immunitaire(s) 

- cellulaires, 687 

- combines severes, 688 

- humoral, 686 
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Defile costo-claviculaire, syndrome 
du, 1130 

Deformations des arcades dentai- 
res, 1513 
Degenerescence 

hipato-lenticulaire, 643 
maculaire liie a Page, 1506 
Degos, papulose atrophiante mali- 
gne de, 1042 

Dejerine-Sottas, maladie de, 1200 
Dilical, 433-435 
Dilidose, 264 
Delire 

alcoolique 

- aigu, 1256 

- subaigu, 1255 
paranoiaque, 1234 

Delirium tremens, 1256 
Delivrance artificielle, 1385 
Delursan, 10 
Demeclocycline, 122 
Demences, 1213 

fronto-temporales, 1213 
Demineralisations osseuses diffuses, 
1093 

Dengue, 802 
Denileukin diftitox, 123 
Denny-Brown, syndrome de, 12 1 
Denoral, 397 
Densitometrie osseuse, 

Dent(s) 

de lait, 1513 
permanentes, 1513 
syndrome de, 863 
temporaires, 1513 
Dentine opalescente hereditaire. 
1513 

Dentition, 1452 
et denture, 1513 
troubles de la, 1513 
Deoxycoformycine, 275 
Depakine, 10 , 374, 392, 394 
Depakote, 10 , 359, 374, 392, 394 
Depamide, 359, 392, 394 
Depassement de terme, 1386 
Depistage 

prenatal, 1736 

de la trisomie 21 fcetale, 1373 
Depocyte, 117 
Depo-Medrol, 114 
Depo-Prodasone, 299, 300 
Depo-Provera, 111, 299 
Deprenyl, 316 
Depression, 1222 
Dercum, maladie de, 960 


ise, 

,<V 


3 ?" 


*Deri 


Derives 

inorganiques mercureux ou 
mercuriques, intoxication 
par les, 1313 
nitres, 349 

organiques du mercure, intoxi- 
cation par les, 1313 
Dermaspraid, 124 
Dermatite 

atopique, 1044 

- du nourrisson, 1461 
herpetiforme, 1050 

lineaire rampante vermineuse, 
820 

Dermatomyosite, 1003 
Dermatophyties, 1084 
Dermatose(s), 1025 

bulleuses auto-immunes, 1046 
erythemato-squameuses 

- generalisees, 1030 

- localisees, 1031 

( a IgA lineaire, 1050 

neutrophilique febrile, 1058 
squameuses pures generalisees, 
4/V1030 
mazol, 198 
fermestril, 264 
Dermite(s) 

des baigneurs, 1043 
des pres, 1051 

du siege du nourrisson, 1462 
Dermoarthrite lipoidique, 1104 
Dermocorticoi'des, 123 
Dermoval, 124 
Deroxat, 51 

Desensibilisation specifique, 125 
Desequilibres acido-basiques, 885, 
889 

Desernil, 61 
Desferal, 125 
Desferrioxamine, 125 
Desflurane, 36 
Deshydratation 

cellulaire, 881, 1330 
extracellulaire, 878 , 1330 
du nourrisson, 1458 
Disinfection, 322 
Disintoxication, cure de, 1257 
Desloratadine, 56 
Desmodontite, 1516 
Desmopressine, 126 
Disogestrel, 107, 108 
Disomidine, 104, 298 
Disonide, 124 
Disoxycorticostirone, 127 
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Dessertenne, torsades de, 479 
Detensiel, 211 
Deticene, 118 
Detresse 

neonatale, 1415 
respiratoire 

- idiopathique, 1420 

- du nouveau-ne, 1416 

- transitoire, 1421 
Developpement psychomoteur 

de 0 a 3 ans, 1451 
Dexafree, 104 
Dexambutol, 143 , 380, 516 
Dexambutol-INH, 143 
Dexamethasone, 104, 113 , 368 
test a la, 1697 
Dexchlorpheniramine, 56 
Dexef, 92 
Dextran, 127 
Dextrine-Maltose, 127 
Dextrines, 127 
Dextrose, 177 
DHE, 61 
DHPG, 170 

Di George, syndrome de, 687 
Diabete(s) 

complications 

- degeneratives, 947 

- infectieuses, 946 

- metaboliques aigues, 1 

- neurologiques, 1196 

- podologiques, 947 

- renales, 948 
dietetique du, 438 
gestationnel, 943 , 1400 
insipide, 916 

- nephrogenique hereditaire, 


s, 944 
5 


Diagnostic^) (suite) 
prenatal, 1768 
serologiques, 1556 
virologique, 1567 
Dialyse peritoneale, 128 
Diamicron, 194 
Diamond, syndrome de, 1041 
Diamox, 4, 134 
Diane, 109 
Diaphragme 

contraceptif, 112 
rupture du, 1152 
Diapneusie, 1532 
Diargal, 431 
Diarrhee(s) 
aigues, 546 

- infectieuses, 583 

- du nourrisson, 1454 
chroniques, 547 

graves idiopathiques prolongees, 
1455 

hydriques, 547 
motrices, 549 
osmotiques, 548 
secretaires, 547 
^Sfe^Voyageurs, 584 
^preventions des, 799 
iastabol, 194 
lasteme, 1514 
Diazepam, 70 , 374, 394 
Diazoxide, 128 , 388, 397 
Dibekacine, 26 
Dicetel, 66 

Dichloro-diphenyl-trichloro-ethane, 

129 

Dichloro-methane, intoxication par le, 
1298 


Difl7i 


865 

mitochrondrial, 942 
MODY, 942 
secondaires 

- endocriniens, 941 

- iatrogenes, 941 

- avec insulino-resistance, 942 

- pancreatiques, 941 
sucre, 941 

de type 

- 1, traitement, 948 

- 2, traitement, 950 
Diabetique, surveillance d’un, 943 
Diacerheine, 128 

Diafusor, 350 
Diagnostic(s) 

enzymatiques fcetaux, 1769 
pre-implantatoire, 1770 


Dicloced, 104 
Diclofenac, 58, 104 
+ misoprostol, 58 
Dicodin, 40, 103 
Dicoumariniques, 68 
Didanosine, 64, 381 
Didronel, 82 
Diergospray, 61, 131 
Dietetique. Voir aussi Regime 
du diabete, 438 
de l’insuffisance renale, 445 
du nourrisson, 426 
du sujet age denutri, 451 
Diethylcarbamazine, 129 , 834 
Diethylene glycol, intoxication par le, 
1298 

Differine, 311 

Diffusion alveolocapillaire, 1652 


INDEX 


1825 


Diflucortolone, 124 
Difluprednate, 124 
Digest Gallia HA, 431 
Digibind, 47 
Digidot, 47 

Digitaline, anticorps anti-, 47 
Digitaliques, intoxications par les, 

1281 


Discotrine, 350 

Disopyramide, 44, 133 , 379, 387 
Dispositif intra-uterin, 112 
Dissection aortique, 495 
Distilbene, exposition in utero, 1407 
Distomatose 

hepatique, 823 

- diagnostic immunologique, 


Digitoxine, 387 

Digoxine, 130, 375, 387, 397, 398 
Di-Hydan, 282, 374, 398 
Dihydralazine, 388, 397 
Dihydrocodeine, 40 
Dihydroergotamine, 61, 130 
Dihydroergotoxine, intoxication 
par le, 1272 

Dihydrotestosterone, 32 
Dilantin, 282, 398 
Dilatation 

arterielle endoluminale, 36 
des bronches, 524 

- diffuse, 525 

- localisee, 524 
Diltiazem, 206 , 379 
Dimenhydrinate, 131 
Dimercaprol, 131 
Dimethyl-arseniate de sodiu 

intoxication par le, 1298 \\ 

Dimeticone, 290 
Dinitrate d’isosorbide, 
Dinitro-phenols, inm par 

les, 1298 

Dinophysotoxines, intoxication par 
les, 1317 

Dinoprostone, 302 
Diphenhydramine, 132 
Diphenylhydantoine, 282 
Diphosphonates, 82, 132 
Diphterie, 764 

eviction scolaire, 744 
vaccin, 353 

Diphyllobothrium latum, 813 
Dipiperon, 257 
Dipivephrine, 105 
Dipivoxil, 68 

Diplegie infantile centrale, 1216 
Diprivan, 301 
Diprolene, 124 
Diprosone, 124 
Diprostene, 114 
Dipyridamole, 43, 132 
Direx, 239 
Dirithromycine, 241 
Discectomie percutanee, 132 


Di 

'{Jfv 



1625 

pulmonaire, 829 
Disulfirame, 133 
Disulone, 120 
Ditropan, 267 
Diuretiques, 134 

accidents lies a l’utilisation des, 
1281 

Diverticule(s) 

duodeno-jejunaux, 574 
epiphrenique, 561 
de Meckel, 573 
ijiedio-thoraciques, 561 
d^Toesophage, 561 
de Zenker, 561 
Diverticulose colique, 601 
Divina, 266 

ix-Hallpike, manoeuvre de, 1477 
DMPS, 7 
DMSA, 7 

Dobutamine, 135 
DOCA, 127 
Docetaxel, 330 
Dodecavit, 191, 367 
Dodge-Potter, syndrome de, 952 
Dogmatil, 255, 257, 328 
Dohle, corps de, 1603 
Dolasetron, 317 
Dolichostenomelie, 1015 
Doliprane, 376 
Domperidone, 53, 397 
Doncef, 92 
Donepezil, 136 
Donormyl, 193 
Donovanose, 1060 
Dopamine, 137 
Dopergine, 238 
Doppler 

ombilical, 1735 
penien, 1687 
transcranien, 695 
uterin, 1734 
Dornier, 239 
Dorsalgies, 1127 
Dorsolamide, 105 
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Dosage(s) 

hormonal, interpretation d’un, 

1689 

des medicaments, 374, 377 
Dostinex, 88 
Dosulepine, 48 

Douleur(s). Voir aussi Algie(s) 

ano-perineales chroniques 
essentielles, 616 
biliaire, 656 

des lesions muqueuses bucca- 
les, 1523 

Down, syndrome de, 969 
Doxazosine, 210 
Doxepine, 48 
Doxorubicine, 41 
Doxy, 116 

Doxycycline, 116 , 380, 385 
Doxylamine, 193 
Dracunculose, 832 
Dragonneau, 832 
Drainage pleural, 137 
Driptane, 267 
Droleptan, 138, 256 
Droperidol, 138 , 256 
Drospirenone, 109 
Drotrecogine alfa, 303 
Dubin-Johnson, syndrome de, 651 
Dubreuilh 

melanome de, 1079 
melanose de, 1523 
Duchenne, myopathie de, 1207 
Duchenne-Erb, syndrome de, 1210 
Ducrey, bacille de, 1060 
Duffy, systeme, 1619 
Duke, methode de, 1610 
Dulcolax, 232 
Duloxetine, 51 
Dumping syndrome, 952 
Duodenum 

atresie du, 1448 
diverticules du, 574 
rupture du, 1152 
ulcere du, 567 
Duphalac, 230, 233 
Duphaston, 299 
Dupuytren 

fracture de, 1147 
maladie de, 1126 
Durban, classification de, 1097 
Durillon, 1082 
Durogesic, 41, 157 
Duspatalin, 66 
Dutasteride, 213 


Dydrogesterone, 299 
Dynabac, 241 
Dynastat, 59 
Dysautonomie(s), 1205 
familiale, 1206 

Dyschromies dentaires, 1513 
Dysenterie 

amibienne, 824 

- eviction scolaire, 744 
bacillaire, 744 

- eviction scolaire, 744 
Dysfibrinogenemie 

acquise, 677 
constitutionnelle, 677 
Dysfonctionnements sexuels, 1361 
Dysgueusies, 1534 
Dysharmonie dento-maxillaire, 1514 
Dyshidrose, 1045 
Dyskeratose congenitale, 702 
Dyskinesie labio-linguo-mastica- 
trice, 1534 

Dyslipoprq&einemies, 953 
Dysmatuf?^, 1413 
Dysmenorrhee, 1352 
Dy^my61opoieses , 705 
hie, 1466 

5stose cranio-faciale de 
Crouzon, 1535 
Pbyspareunie, 1361 
Dyspepsie chronique, 544 
Dysphagies 

chroniques, 542 
oesophagiennes, 543 
oropharyngees, 542 
Dysplasie 

arterio-hepatique, 651 
broncho-pulmonaire, 1423 
de Capdepont, 1513 
fibreuse, 1116 

kystique, diagnostic prenatal, 
1736 

polyepiphysaire et spondyloepi- 
physaire, 1117 
Dyspnee de Kussmaul, 886 
Dysport, 341 
Dystocies, 1383 
Dystrophie(s) 

des ceintures, 1208 
conjonctives, 1015 
endo-epitheliale, 1499 
musculaires, 1207 
myotonique de type 1, 1209 
thrombocytaire hemorragipare, 
675 
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Eau(x) 

de Javel, intoxication par 1’, 1299 
minerales, composition des, 425 
Ebastine, 56 
Ebixa, 243 
Ebola, fievre d\ 803 
Echanges 

gazeux, 1652 
plasmatiques, 288 
Echinococcus granulosus, infection 
a, 815 

Echinocandines, 55 
Echinococcose 

alveolaire ou multiloculaire, 817 
hydatique, 815 
Echocardiographie 
doppler, 1632 

- transthoracique standard, 
1633 

- des vaisseaux peripheriques, 

1638 

de stress, 1634 
transoesophagienne, 1634 
Echo-endoscopie, 1669 
Echographie, 1756 
abdominale, 1667 
en cours de grossesse, 1733 
oculaire, 1742 
prostatique, 1684 
renale, 1683 
en stomatologie, 1751 
testiculaire, 1684 
vesicale, 1684 

Echotomographie en gynecologie, 

1725 

Eclampsie, 1397 
Econazole, 54, 198 
Ecoulements mamelonnaires, 1364 
Ecstasy 

intoxication par 1’, 1272 
toxicomanie par, 1250 
Ectasies canaliculaires precalicielles, 

864 

Ectopie testiculaire, 907 
Ectropion, 1494 
Eczema(s), 1043 

constitutionnel, 1044 
de contact, 1043 
dysidrosique, 1045 
margine de Hebra, 1084 
Eczematides, 1034 
EDAP, 239 
Edex, 302, 303 


sesse, w,5«s 
• 

1751 ' 






EDTA, 138 

calcico-sodique, 88 
Efavirenz, 64, 381 
Effederm, 311 
Effet shunt, 1654 
Effexor, 51 
Efficort, 124 
Effiprev, 107 
Eflornithine, 139 
Efudix, 165 

Ehlers-Danlos, syndrome d’, 1015 
Ehrlichia, 1546 
Ehrlichioses, 765 
Elaprase, 197 

Elastorrhexie systematisee, 1016 
Elavil, 48 

Electrocardiogramme, 1627 
d’effort, 1630 

enregistrement continu, 1631 
Electrochoc, 139 
Electroconvulsotherapie, 139 
Electrocutions, 1326 
Electrodiagnostic 
de detection, 1718 
de stimulation, 1718 
^£pttroencephalogramme, 1715 
diagnostic d’un coma, 1161 
Electromyographie, 1718 
Electrons, 140 
Electrontherapie, 308 
Electro-oculogramme, 1743 
Electrophorese 

de l’hemoglobine, 1608 
des lipoproteines, 1706 
des proteines seriques, 1662 
Electroretinographie, 1743 
Electrostimulation vesico-sphincte- 
rienne, 310 

Elements radioactifs, 140 
Eletriptan, 15 
Eligard, 178 
Elisor, 321 

Elixir paregorique, 398 
Ellaone, 111 

Elliptocytose hereditaire, 691 

Elsep, 251, 252 

Eludril, 79, 95 

Elvorine, 7 

Elytrocele, 1337 

Embolie(s) 

de l’artere mesenterique supe- 
rieure, 619 
arterielles, 501 
cerebrale, 1173 
pulmonaire, 531 
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Embolisation, 140 
Embrel, 14 

Embryofoetopathies, 1441 
Emend, 72 
EMLA, 33 
Emphyseme 

centro-lobulaire, 520 
pan-lobulaire, 520 
Emplatre Flector Tissugel IEP, 58 
Emtricitabine, 381 
Emtriva, 381 
Enalapril, 208, 388 
Enanthate, 32 
Enantone, 178 
Encephalite(s), 1179 

a arbovirus, diagnostic virologi- 
que, 1573 

diagnostic virologique, 1573 
japonaise, vaccin, 355 
post-infectieuses, diagnostic 
virologique, 1573 
a prion, 1179 

VIH, diagnostic virologique, 
1573 
a virus 

-JC, CMV, EBV, VZV, HHV-6, 
diagnostic virologique, 1573 
- lents, 766 
de Von Economo, 1182 
Encephalocele, diagnostic j 
1736 

Encephalopathie(s) 
anoxique, 1436 
spongiformes, 1179 
de Wernicke, 1212 
Encephalytozoon intestinalis, infec- 
tion a, 814 

Endobrachyoesophage, 554 
Endobuline, 201 
Endocardite(s) 
infectieuses, 487 
de Libman-Sacks, 1001 
Endolipide, 21 
Endometre 

biopsie de 1 ’, 1722 
cancer de T, 1342 
hyperplasie de 1 ’, 1340 
Endometriose extra-uterine, 1345 
Endoprothese coronaire, 37 
Endoscopie(s) 

bronchique, 1655 
digestives, 1668 
interventionnelle, 141 
vesicale, 1686 
Endoxan, 117 


: prenatal, 




Enfalac, 429 
Enfamil, 429-431 
Enfuvirtide, 381 
Engelures, 1081 
Engerix B, 354 

Engorgement mammaire, 1406 
Enlive Plus, 435 

Enolase neurone specifique, 1786 
Enoxaparine, 184 
Enrich Plus (avec fibres), 434 
Ensure, 434 
Entacapone, 141 
Entente necrosante, 585 
Enterobacter, 1545 
septicemie a, 790 
Enterobacteries, 1545 
Enterocolite(s) 
actiniques, 598 
aigues de l’adulte, 583 
radiques, 598 
ulcero-necrosante, 1449 
Enterocolopathies medicamen- 
teus<y$J|94 
Enterocoque 

sensfl^ifite aux antibiotiques, 
(Xjp 65 

septicemie a, 791 

Enterocytozoon bieneusi, infection a, 
814 

Entocort, 86, 113 
Entonox, 304, 1061 
Entorse(s), 1133 
benigne, 1133 
de la cheville, 1147 
du genou, 1145 
grave, 1133 

du rachis cervical, 1149 
Entropion, 1494 
Enuresie, 909 
Enzyme(s) 

cardiaques, 1641 
de conversion de l’angiotensine, 
inhibiteur de 1’, 207 
Enzymopathies erythrocytaires, 
698 

Eosine, 142 
Epaule 

douloureuse simple, 1125 
gelee, 1125 
luxation de 1 ’, 1137 
presentation de 1 ’, 1381 
pseudo-paralysee, 1125 
Ependymome, 1168 
Ephedrine, 142 , 397 
Epicondylalgie, 1126 
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Epicondylite, 1126 
Epidermolyse(s) 
bulleuse(s) 

- acquise, 1050 

- hereditaires, 1051 
staphylococcique aigue, 1053 

Epidermoreactions, 1044 
Epiduo, 311 
Epidurite, 1187 
Epiglottite, 1471, 1551 
Epilepsie, 1176 
EPILOIA, 1215 
Epiphysiolyse, 1096 
Epiphysite vertebrale, 1095 
Epirubicine, 41 
Episclerite, 1009 
Episode maniaque, 1226 
Epistaxis, 1465 
Epithelioma 

basocellulaire, 1077 
spinocellulaire, 1077 
Epitomax, 341, 377 
Epitopic, 124 
Epivir, 64, 230, 382 
Eplerenone, 134 
Epo'ietine, 143 
Epoprostenol, 301 
Eprex, 143 


Stic virOlogiq 




Eprosartan, 39 
Epstein-Barr 

infection a virus 
virus d’, diagnostic vifologique. 

1577 

Eptifibatide, 38, 43, 142 
Epulis , 1532 

Epuration extrarenale, 181 
Equanil, 71, 374 
Equilibre 

acido-basique, trouble de 1’, 885 
phosphocalcique, 1695 
Eracine, 165 
Erbitux, 94 
Ereutophobie, 1238 
Ergocalciferol, 368 
Ergot de seigle, 61 

intoxication par 1’, 1272 
Ergotamine, 61 

intoxication par 1’, 1272 
Erlotinib, 214 

Eruption vesiculo-pustuleuse, 1584 
Ery, 241 
Eryfluid, 241 
Erysipele, 766 

Erysipelothrix insidiosa, 1545 
infection a, 787 




Erythema infectiosum, 780 
Erytheme(s), 1028 

chronique, migrant, 778 
generalise, 1028 
localise, 1029 
noueux, 1057 
polymorphe, 1053 
-buccal, 1521 
premycosiques, 1035 
Erythrasma, 1034 

Erythroblastes, facteurs de crois- 
sance des, 142 
Erythroblastopenies, 702 
Erythroblastose foetale, 1398 
Erythrocine, 241 

Erythrocytes, concentres de, 171 
Erythrodermie 

desquamative, 1031 
ichtyosiforme congenitale, 1031 
Erythrogel, 241 
Erythrogram, 241 
Erythromelalgie, 502 , 1029 
Erythromelie, 1069 
Erythromycine, 241 , 385, 400 
Eryth^&plasie de Queyrat, 1060 , 

thropoietine, 142 , 154, 1617 
.rythrose faciale, 1080 
Escherichia coli, 1545 

sensibilite aux antibiotiques, 
1566 

septicemie a, 790 
Escitalopram, 51, 379 
Esidrex, 134 
Eskazole, 16 
Esmeron, 115 
Esopremazole, 209 
Esperal, 133 
Espundia du Bresil, 827 
Essence, intoxication par 1’, 1299 
Estazolam, 193 

Esterases, coloration des, 1605 

Esterasine, 207 

Estima, 299 

Estraderm TTS, 264 

Estreva, 264 

Estrofem, 264 

Etanercept, 14 

Etat(s) 

asthmatique, 526 
cutanes pre-cancereux, 1075 
de mal epileptique, 1178 
pre-cancereux 

- du col uterin, 1338 

- du vagin, 1336 
psychotiques, 1231 
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Ethambutol, 143, 380, 386 
Ether diethylique, intoxication par 1’, 
1299 

Ethinyl-oestradiol, 107 
Ethionamide, 68 
Ethosuximide, 144, 374 
Ethyldithio-urame, 133 
Ethylene glycol, intoxication par 1’, 
1299 


Expectorations, examen microbio- 
logique, 1552 
Exploration^) 

cardiaques isotopiques, 1639 
fonctionnelle, respiratoire, 1647 
isotopiques digestives, 1676 
neuroradiologiques, 1713 
pulmonaires isotopiques, 1646 
Exposition au distilbene in utero, 


Ethylmorphine, 144 
Etidronate, 82 
Etifoxine, 71 
Etodolac, 58 
Etomidate, 145 
Etonogestrel, 109, 110 
Etopophos, 145 
Etoposide, 145 
Etravirine, 381 
Etrombopag, 154 
Eucalyptine Le Brun, 146 
Eucalyptus, 146 
Euglucan, 194 
Eulexine, 43 
Eumedica, 318 
Eupantol, 210 
Euphon, 103 
Euphylline, 375 
Eupressyl, 57 
Eurelix, 134 
Eurobiol, 148 
Euthyral, 188 
Evans, syndrome d’, 700 
Everolimus, 209, 383 
Eviction scolaire des maladies 
contagieuses, 744 
Evista, 309 
Evra, 109 

Ewing, sarcome d\ 1113 
Exacyl, 10 
Examen(s) 

clinique en debut de grossesse, 

1374 

cyto-bacteriologique des urines, 

1549 

microscopique, 1543 
Exantheme subit, 767 

diagnostic virologique, 1583, 

1584 
Exelon, 315 
Exenatide, 146 
Exjade, 121 
Exomuc, 5 
Exophtalmie, 1492 
Exostose, 1112 
Expectorants, 146 




1407 

Exsanguino-transfusion, 146 
Extencilline, 274 
Extra-corporeal life support, 74 
Extractions 

dentaires, 147 
instrumentales, 1384 
Extrophie vesicale, 1445, 1736 
Extubation accidentelle, 224 
Ezetimibe, 148 
Ezetrol, 148 





die de, 986 

Fa£lWH50 

t-'acteur(s) 

X>V Leiden, 1613 

VII, 149 

VIII, 149, 150 

IX, 151 
XI, 152 

XIII, 152, 677 
antihemophilique 
-A, 149, 153 
-B, 151, 153 
de coagulation, 152 

- deficit des, 676 

- inhibiteurs des, 676 

de croissance hematopoieti- 
ques, 153 
Fitzgerald, 152 
Flaujeac, 152 
Fletcher, 152 
Hageman, 153 
rhumatoi’de, 1099 
de risque cardiovasculaire, 461 
Rosenthal, 152, 153 
stabilisant de la fibrine, 152, 153 
Stuart, 153 
Williams, 152 
Faisceau de Kent, 477 
Fallot 

tetralogie de, 1426 
triade de, 1426 
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Famciclovir, 68, 155 
Fanconi, maladie de, 704 
Fanconi-Bickel, syndrome de, 865 
Fanolyte, 432 
Fansidar, 63, 305, 325 
Farmorubicine, 41 
Farr, test de, 1002 
Fasciite avec hypereosinophilie 
1005 

Fasciola hepatica, parasitose a, 823 
Fasigyne, 340 
Fasturtec, 352 
Fausse couche 
precoce, 1388 
provoquee, 221, 222 
tardive, 1389 
Favirab, 202 
Favisme, 697 
Favus, 1084 
Fazol, 55, 198 
Fecalome, 615 
Fecondation in vitro, 155 
Fegenor, 159 
Feiba, 168 
Felbamate, 156 , 377 
Feldene, 59 
Felodipine, 206 
Felty, syndrome de, 680 
Femara, 205 
Femsept, 264 
Fenofibrate, 159, 389 
Fentanyl, 31, 41, 157 
Fentes faciales ou cranio-faciales, 
1536 

Fenticonazole, 55, 198 
Fer, 157 

carence en, 668 
intoxication, 1299 
serique, 1615 , 1775 
surcharge en, 641 
Fero-Grad 500, 158 
Ferri- et ferrocyanures, intoxication 
par les, 1300 
Ferriprox, 121 
Ferritine serique, 1616 
Ferrochelatase, deficit en, 1052 
Ferrostrane, 158, 398 
Fexofenadine, 56 
Fibrates, 159 , 196 
Fibrillation 

auriculaire, 472 
ventriculaire, 480 
Fibrinogene, 153, 160 , 676, 1772 
Fibrinogenolyse, 738, 



Fibrinolyse, 739, 1611 . Voir aussi 
Thrombolyse 
Fibroadenome, 1361 
Fibro-angio-adenomatose biliaire, 
647 

Fibrodysplasie ossifiante progres- 
sive, 1105 
Fibrogammin, 152 
Fibrome(s) 

chondromyxoide des os, 1112 
naso-pharyngien, 1466 
non ossifiant, 1112 
pendulum, 1070 
uterins, 1343 
Fibromyalgie, 1126, 1241 
Fibrosclerose multifocale idio- 
pathique, 1023 
Fibroscopes, 1655 
Fibrose(s) 

hepatique congenitale, 628, 647 
interstitielle chronique, 534 
kystique du pancreas, 995 
iullaire osseuse, 712 
operitoneale, 863 
ystemiques idiopathiques, 
1023 
Fibrosite, 1126 
Fibuprofene, 104 

Fiessinger Leroy-Reiter, syndrome 
de, 1103 
Fievre(s) 

des 3 jours, 804 

aigue, conduite a tenir devant 
une, 745 

bilieuse hemoglobinurique, 829 
boutonneuse mediterraneenne 
et africaine, 812 
d’Ebola, 803 
eruptives, 767 
fluviale du Japon, 812 
hemorragique(s) 

- africaines, 803 

- de Coree, 862 

- avec syndrome renal, 862 
jaune, 804 

- vaccin, 355 
de Lassa, 803 
de Malte, 761 
de Marburg, 803 
mediterraneenne familiale, 1018 
ondulante mediterraneenne, 

761 

a papataci, 804 
paratyphoides, 767 
a phlebotomes, 804 
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Fievre(s) (suite) 

pourpree des montagnes 
rocheuses, 811 

prolongee, conduite a tenir 
devant une, 746 
Q, 771, 805 
quarte, 828 
du Queensland, 805 
recurrente(s) 

- cosmopolite a poux, 805 

- a tiques, 805 
tierce, 828 
typhoide(s), 767 

- eviction scolaire, 744 

- et paratyphoides, serologie 
des, 1560 

- vaccin, 355 
Filaire de Medine, 832 
Filariose(s) 

diagnostic immunologique, 1625 
a Loa Loa, 832 
lymphatiques, 833 
Filovirus, infection a, 803 
Filtration-sterilisation, 322 
Finasteride, 213 

Fiouls, intoxication par les, 1300 
Fipronil, intoxication par le, 1300 
Fissure(s) 
anale, 612 
de Looser-Milkman, 

Fistule(s) 

de l’anus, 612 

arterioveineuse(s), 160 , 501 
cervicales, 1535 
labyrinthique, 1480 
perilymphatique, 1480 
pre-auriculaire, 1490 
tracheo-oesophagiennes isolees, 
1420 
Fivasa, 245 
Fivete, 155 
Flagyl, 247 , 400 
Flanid, 58 
Flatulence, 543 
Flavoquine, 28 , 62 
Flecaine, 44, 160 , 379 
FlecaTnide, 44, 160 , 379 
Fleet phospho-soda, 234 
Fletagex, 365 
Flisint, 168 
Flodil, 206 
Flore 

bacterienne cervicovaginale, 1721 
jejunale, 1674 
Floridine UHT, 433 
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Florinef, 164 
Floxyfral, 51 
Fluanxol, 256 
LP, 259 

Flubendazole, 161 
Flucon, 104 

Fluconazole, 55, 161 , 381, 386 
Flucytosine, 54, 162 , 398, 400 
Fludara, 163 
Fludarabine, 163 
Fludex, 134 

Fludifiants bronchiques, 146 
Fludrocortisone, 164 
Fluimucil, 5 
Fluindione, 69, 397 
Flumach, 134 
Flumazenil, 163 
Flunarizine, 61 
Flunitrazepam, 193, 377 
Fluocaril bifluore 2 000, 164 
Fluocytosine, 396 
Fluodontyl, 164 
Fluogel, 164 
Fluorcrinex, 166 
FluorescSine, 164 
Fluorex, 166 
Flu(fe?5-cytosine, 386 
Fludrometholone, 104 
uioroprophylaxie dentaire, 164 
Fluoroquinolones, 164 
Fluoro-5-uracile, 165 , 384, 386 
Fluorure(s) 

intoxication par les, 1300 
de sodium, 166 
Fluoxetine, 51 , 379, 394 
Flupentixol, 256 
Fluphenazine, 255, 256 
Flurbiprofene, 58 
Flurouracile, 384 
Flutamide, 43 
Flutter auriculaire, 474 
Fluvastatine, 321 
Fluvermal, 161 
Fluvoxamine, 51 
Foetus 

courbe de poids, 1793 
courbe de taille, 1794 
perimetre cranien, 1795 
Foie 

abces du, 649 
adenome du, 647 
angiome du, 648 
cancer 

- primitif du, 645 

- secondaire du, 646 
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Foie (suite) 

cardiaque, 653 
plaie du, 1151 
polykystique, 656 
Folates, 1775 
deficit en, 670 

seriques et erythrocytaires, 

1616 

Folinate de calcium, 7 
Folinoral, 8 
Folliculite, 1054 
Fomepizole, 166 
Fonction 

androgenique, exploration de la, 

1698 

antidiuretique post-hypophy- 
saire, exploration de la, 1692 
corticotrope, exploration de la, 
1691 

glucocorticoide, exploration de 
la, 1696 

gonadotrope, exploration de la, 
1691 

mineralocorticoi'de, exploration 
de la, 1698 
renale, 845 

thyreotrope, exploration de lai 
1690 

Fond d’ceil, examen du, 1741 
Fondaparinux, 387 
Fongamil, 55, 198 
Fongarex, 198 
Fongileine, 198 
Fonx, 55, 198 
Forceps, 1384 
Forene, 36 

Forestier, maladie de, 1102 
Formaldehyde, 166 

intoxication par la, 1300 
Formalites en cours de grossesse. 

1372 

Formestane, 205 
Formol, 166 
Formule 

de Friedewald, 1705 
leucocytaire, 1603 
Forsteo, 186 
Fortimel, 433-436 
Fortovase, 382 
Fortum, 93, 400 
Fosamax, 82 
Fosavance, 82 
Foscarnet, 68, 167, 283, 389 
Foscavir, 167, 283 
Fosfocine, 167, 400 
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Fosfomycine, 167, 400 

Fosinopril, 208 

Fostimon, 187 

Fotemustine, 261 

Foyers infectieux dentaires, 1517 

Fozitec, 208 

Fractal, 321 

Fraction(s) 

VIII 

- coagulante, 149 

- Willebrand, 150 
coagulante(s) 

- activees, 168 

- PPSB, 106 
Fracture(s), 1133 

de la base du premier metacar- 
pien, 1141 
du bassin, 1143 
de Bennett, 1141 
des boxeurs, 1141 
du calcaneum, 1148 
je la clavicule, 1136, 1443 
dvl^ol du femur, 1144 
/■dipcptyle, 1143 
J^Sdu^rane, 1153 
.Xae cuisse, 1145 

delais de mobilisation des, 1134 
dentaires, 1515 

des deux os de l’avant-bras, 

1139 

de Dupuytren, 1147 
de l’extremite 

- inferieure du radius, 1140 

- superieure de l’humerus, 

1138 

de fatigue, 1131 
dejambe, 1146 
de Malgaigne, 1 143 
malleolaires, 1147 
du massif facial, 1537 
maxillaires, 1537 
des metacarpiens et des phalan- 
ges, 1141 

de Monteggia, 1140 
de Fodontoide, 1149 
de Polecrane, 1139 
ouverte, 1134 
pluri-costale, 1152 
de Pouteau-Colles, 1 140 
du rachis 
-cervical, 1149 

- dorso-lombaire, 1150 
du rocher, 1483 
de la rotule, 1145 
du scaphoide, 1140 
uni- ou pauci-costale, 1152 
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Fractures-luxations de c3 a c7, 1149 
Fragility des nerfs a la pression, 
1201 

Fragmine, 184 
Francisella tularensis, 1546 
infection a, 795 
Fraxiparine, 184 
Fraxodi, 184 
Frebini Energie, 437 
Freiberg, maladie de, 1095 
Fresenius original, 437 
Fresubin, 434, 437 
Friedreich, maladie de, 1192 , 1193 
Frigidite, 1361 
Froid, 1324 
Frovatriptan, 15 
Fructines Vichy, 232 
FSF, 152 
FSH, 187, 1702 

dosage de la, 1691 
FTA-Abs, 1558 
Fucidine, 8, 380 
Fulcine, 55 
Fumafer, 158 
Fumagilline, 168 

Fumaryl-acetoacetate hydrolase, 
deficit en, 978 

Fungizone, 29 , 54, 79, 398, 400 
Furoncle, 1054 
Furosemide, 134, 168 , 387, 
Fusobacterium, 1546 
septicemie a, 791 
Fuso-spirilles, infection a, 772 
Fuzeon, 381 


’, 3 ^ 

<V 


Gabapentine, 169 , 377, 388 
Gabitril, 338 
Gadolinium, 1763 
Galactoceles, 1362 
Galactorrhee, 915, 937 
Galac t os e-1 -phosphate-uridyl- 
transferase, deficit en, 979 
Galactosemie, 979 
Galantamine, 169 
Gale, 1063 

eviction scolaire, 744 
Gallia, 429-431 
Galliagene Progress, 431 
Galvanisme buccal, 1534 
Gamma 

glutamyl-transferase, 1661 
knife, 170 




Gammagard, 201 
Gammanorm, 201 
Gammatetanos, 202 
Gamstorp, maladie de, 1200 
Ganciclovir, 68, 170 , 383, 389 
Ganglio-neuroblastome, 1170 
Gangrene gazeuse, 768 
Gardasil, 354 
Gardenal, 280 , 374, 398 
Gardner, syndrome de, 1166 
Gardner-Diamond, syndrome de, 
677 

Gardnerella vaginalis , 1545 
Gastrine, 1701 
Gastrinemie, 1672 
Gastrinome, 585 
Gastrite(s) 

a Candida albicans, 569 
caustiques, 560 
chronique 

- atrophique auto-immune, 563 

- biliaire, 564 

a cytomegalovirus, 569 
empfrysemateuse, 569 
granm|omateuses, 565 
a Helicobacter pylori, 562 
hy'pertrophique, 565 
Jfnfectieuses, 569 
lymphocytaire, 564 
parasitaires, 569 
phlegmoneuse, 569 
varioliforme, 564 
Gastro-enterite(s) 

aigues de l’adulte, 583 
a rotavirus, vaccin, 355 
virales, 1576 

Gastro-enteropathies exsudatives, 
552 

Gastropulgite, 270 
Gastroschisis, 1445 
Gaucher, maladie de, 984 
Gaviscon, 18, 398 
Gay Bowel syndrome, 618 
Gaz 

moutarde, 1316 
du sang, 1653 
-anomalies des, 1654 
G-CSF, 154 
Gelatines, 170 

Gelineau, syndrome de, 1179 
Gelofusine, 170 
Gelures, 1324 
Gemcitabine, 171 
Gemeprost, 302 
Gemfibrozil, 159 
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Gemzar, 171 

Gene APC, mutation de, 607 
Geneserine 3, 318 
GenHevac B, 354 
Genodiagnostic parasitaire, 1626 
Genotonorm, 187 
Genou 

arthrose du, 1122 
entorses du, 1 145 
infiltration du, 204 
Gentalline, 26, 375 
Gentamicine, 26, 105, 375, 385, 400 
Gerhardt, syndrome de, 1476 
Gerontoxon, 953, 956 
GES 45, 432 
Gestodene, 107, 108 
Gestoral, 299 
GH, 187 

Gianotti et Crosti, acrodermatite 
de, 1036 
Giardiose, 821 

Gibert, pityriasis rose de, 1031 
GIFT, 156 

Gilbert, maladie de, 650 
Gilchrist, maladie de, 841 
Gingivites, 1515 
Gitelman, syndrome de, 883 
GLA proteine osseuse, 1709 
Glande(s) 

parotide, tumeurs de 
salivaires accessg 
des, 1752 

Glanzmann, maladie de, 675 
Glasgow, echelle de, 1160 
Glatiramere (acetate de), 171 
Glaucome, 1503 

aigu a angle ferme, 1503 
chronique a angle ouvert, 1504 
Gliadel, 261 

Glibenclamide, 194, 388 
Glibenese, 194 
Glibornuride, 194, 388 
Gliclazide, 194 
Glinides, 195 
Gliome(s), 1169 

du tronc cerebral, 1168 
Glipizide, 194 , 388 
Glitazones, 195 
Glivec, 214 , 384, 573 
Globules rouges, concentres de, 
171 

Globulines antilymphocytaires, 175 
Glomerulonephrite(s) 
aigue, 856 
primitives, 857 



Glomerulopathies, 857 
Glossite(s), 1524 
exfoliatrice 

- en aire, 1524 

- marginee, 1524 
de Hunter, 1525 
losangique mediane, 1525 

Glossodynies, 1534 
GLP-1, 146 
Glucagen, 176 
Glucagon, 176 , 398 
like peptide-1, 146 
Glucagonome, 939 
Glucantime, 62 , 827 
Glucidoral, 194 
Glucocerebrosidase, 177 
deficit en, 984 
Glucophage, 194 
Glucor, 194 
Glucose, 177 

6-phosphatase, deficit en, 981 
^-phosphate 

-*deshydrogenase, deficit en, 

- iSomerase, deficit en, 698 
Glucuroi 


cmronyltransferase, deficit en, 


650 

Glufosinate, intoxication par le, 
1300 

Glutril, 194 
Glycemie, 1775 
Glycerine, 177 
Glycerol, 177 
Glycogenose(s), 980 
de type II, 987 

Glycosurie renale primitive, 865 
Glyphosate, intoxication par le, 
1300 

Glypressine, 333 
GnRH, 178 

analogues de la, 177 
test a la, 1730 
Goitre 

diagnostic echographique, 1736 
diffus euthyroidien, 922 
exophtalmique, 917 
multinodulaire toxique, 919 
simple, 922 

Goltz, syndrome de, 998, 1069 
Gommes, 1058 
ulcerees, 1059 
Gonadoliberine, 178 
Gonadoreline, 178 
Gonadostimulines, 187 
Gonadotrophine(s), 187 , 1728 
chorionique, 1701 
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Gonal-f, 187 
Gonapeptyl, 178 
Gonarthrose, 1122 
Gonococcie, 901 
Gonocoque, 1556 

sensibilite aux antibiotiques, 
1566 

Goodpasture, syndrome de, 860 
Gorham, maladie de, 1118 
Gosereline, 178 

Gougerot, syndrome triple de, 1058 
Gougerot-Sjogren, syndrome de, 

1006 

Goutte, 963 

GPIIb/IIIa, antagonistes anti-, 38 
Graham, methode de, 1621 
Graham-Little-Lassueur, syndrome 
de, 1037 
Grains 

de milium, 1069 
de Vais, 232 

Graisses fecales, dosage des, 1673 
Gramoxone, intoxication par le, 
1301 

Granisetron, 317 
Granocyte, 154 
Granudoxy, 116 

Granulocytes, facteurs de crois- 
sance, 154 
Granulomatose 

a cellules de Langerhai 
pulmonaire, 1021 
septique infantile, 686 
de Wegener, 1009 
Granulome(s), 1516 

eosinophile osseux, 1021 
interstitiels renaux, 864 
pyogenique, 1070 
Graves, maladie de, 917 
Grawitz, tumeur de, 894 
Greffe(s). Voir aussi Transplanta- 
tion 

de cellules souches hemato- 
poietiques, 179 
histocompatibilite et, 1587 
d’organes, 345 

Grele. Voir aussi Intestin grele 
radique, 598 
rupture du, 1152 
Grenouillette, 1531 
Griffes de chat, maladie des, 777 
Grippe, 769 

diagnostic virologique, 1575 
eviction scolaire, 744 
Griscelli-Prunieras, syndrome de, 997 


a ns, 1021 




Grisefuline, 55 
Griseofulvine, 55 

Groenblad-Strandberg, syndrome de, 
1016 

Grossesse 

declaration de, 1372 
diabete en cours de, 1400 
diagnostic, 1371 

- biologique de la, 1733 
echographie en cours de, 1733 
examen(s) 

- clinique en debut de, 1374 

- radiologiques en cours de, 

1735 

extra-uterine, 1390 
formalites en cours de, 1372 
gemellaire, 1381 
hygiene de la, 1375 
interruption medicale de la, 221 
et maladies inflammatoires 
intestinales chroniques, 593 
medicaments, 390 

- a risque, 395 
surveillance de la, 1372 

Groupe(s) 

erythrocytaires, 1617 
sMCEK, 1545 
V^Heucocytaires, 1619 
plaquettaires, 1619 
rhesus foetal, 1739 
sanguins, 1617 
Guigoz, laits, 429, 431 
Guillain-Barre 

diagnostic virologique, 1573 
syndrome de, 1204 
Gumprecht, ombres de, 715 
Gunther, maladie de, 1052 
Guthrie, test de, 977 
Gutron, 248 
Gydrelle, 265 
Gymiso, 302, 303 
Gynecomastie, 936 
Gynergene cafeine, 61 


H 

Haemophilus influenzae , 1545 
antigenes solubles de, 1563 
sensibilite aux antibiotiques, 1566 
Hakim, syndrome de, 1172 
Haldol, 181, 255, 256, 258, 378, 394 
Decanoas, 259 
faible, 256 
Halfan, 62, 180 
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Hallpike, manoeuvre de, 1477 
Hallucinogenes, toxicomanie par, 

1251 

Halofantrine, 62, 180 
Halogenes, anesthesiques, 35 
Halo-naevus de Sutton, 1071 
Haloperidol, 181 , 255, 256, 259, 378, 
394 

Hamartome(s), 1071 
annexiels, 1075 

epidermique, syndrome de 1’, 
1075 

multiples, syndrome des, 1072 
organoi'de, 1075 
sebace de Jadassohn, 1075 
vasculaire, 1073 
verruqueux simple, 1075 
Hanche 

arthrite aigue du nourrisson, 

1440 

arthrose de la, 1121 
infiltration de la, 204 
luxation de la, 1143 
- congenitale, 1443 
rhume de, 1095 

synovite transitoire de la, 1095 , 
1121 

Hand-Schuller-Christian, syndrqm^ 
de, 1021 

Hansen, maladie de, 80(^- » — 
Haptoglobine, 1775 
Haptoglobinemie, 161 
Harmonet, 108 
Harris et Ray, epreuve de charge de. 
964 

Hartnup, maladie de, 975 

Haschisch, 1250 

Hashimoto, thyroi’dite de, 922 

Havlane, 193 

Havrix, 355 

HBVax, 354 

hCG, 187 

HDL, 1703 

abaissement isole des, 958 
calcul de la fraction, 1705 
Heafusine, 25 
Heck, maladie de, 1532 
Heerfordt, syndrome de, 1020 
Heine-Medin, maladie de, 1203 
Helicobacter pylori, 1545 
antigenes d\ 1563 
gastrite a, 562 
infection a, 772 
et lymphome gastrique, 575 
et ulcere gastrique, 567 
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Hemiatrophie t 
1535 

Hemicranies, 11 

/W - 

Hen 


Helixate, 150 
Heller, operation de, 558 
Helminthiases, repartition geogra- 
phique des, 830 
Helmintox, 305 
Hemangiome, 502 
geant, 674 
du nourrisson, 1073 
Hematie(s) 

concentres d’, 171 
duree de vie des, 1614 
etude morphologique des, 1602 
Hematocrite, 1602 
Hematome 

extra-dural, 1176 
intracerebral, 1174 
retro-placentaire, 1397 
sous-dural, 1176 
Hematophobie, 1238 
Hematopoietic growth factors, 153 
Hematorachis, 1163 
Hematurie macroscopique, 893 
Hemiatrophie faciale progressive, 


1164 
€miplegies, 1164 
-lemispasme facial, 1534 
Hemoccult, 606 
Hemochromatose 

arthropathies del’, 1119 
hereditaire, 641 
Hemoconcentration, 879 
Hemoculture, 1547 
Hemodialyse, 181 

chronique, surveillance d’un 
patient en, 872 
dietetique, 449 
Hemoglobine(s) 

concentration corpusculaire 
moyenne en, 1602 
diagnostic 

- des anomalies de 1’, 1608 
-prenatal, 1609 
dosage d’, 1602 
electrophorese de 1’, 1608 
etude fonctionnelle de 1’, 1609 
glyquee, 1700 
hyperaffines, 696 
« instables », 696 
Lepore, 692, 694 
teneur globulaire moyenne en, 
1602 

Hemoglobinopathies, 695 
Hemoglobinoses, 696 
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Hemoglobinurie paroxystique 
a frigore, 700 
nocturne, 701 
Hemogramme, 1601, 1773 
Hemoleven, 152 

Hemolyse, diagnostic d’une, 672 
Hemopathies, manifestations 

buccales de 1’, 1528 
Hemoperitoine traumatique, 1151 
Hemophilies, 736 
Hemoptysie, 505 
Hemorragie(s) 

ante- ou per-natale, 1427 
cerebrale, 1174 
de la delivrance, 1385 
digestive(s), 1676 

- aigue(s), 539 

- basse(s), 541 

- haute(s), 539 

genitale en cours de grossesse, 

1387 

intrapulmonaire, 536 
intraventriculaire du prema- 
ture, 1437 
meningee, 1174 
post-natales, 1428 
sous-arachnoidienne, 1174 
sous-conjonctivale, 1495 
HemorroTdes, 611 
Hemostase 

anomalie de T, 672, 673 
exploration de T, 1609 
Hemothorax traumatique, 1153 
Henderson-Hasselbalch, equation 

d’, 885 

Heparine(s), 182, 387, 397 

de bas poids moleculaire, 183 
intoxication par 1’, 1269 
Heparinoides, 182, 184 
Hepatite(s) 

A 

- eviction scolaire, 744 

- vaccin, 355 

- virus de T, 1581 
alcoolique, 638 
auto-immune, 634 
B 

- vaccin, 354 

- virus de T, 1581 
C, virus de 1’, 1583 
chroniques, 634 
E, virus de 1’, 1581 
fulminantes, 633 
G, virus de 1’, 1583 



Hepatite(s) (suite) 
et grossesse, 1405 
medicamenteuses, 635 
toxiques, 638 
virales 

- aigues, 630 

-diagnostic virologique, 1581 
Hepatocarcinome, 645 
Hepatomegalie, 630 
Herbicides, intoxication par les, 
1301 

Heredo-degenerescences spinoce- 
rebelleuses, 1192 

Hermansky-Pudlak, syndrome d', 
997 

Hernie(s) 

diaphragmatique du nouveau- 
ne, 1418 
hiatales, 555 
Heroine, 397 

Herpangine, diagnostic virologique, 
1584* 

Herpes 

"'chophytique, 1084 
>rnee, 1497 
ique, 570 
•nital, 1059 
et grossesse, 1401 
infections dues aux virus, 775 
neonatal, 1440 
simplex 

-diagnostic virologique, 1584 

- hominis, infection a, 772 
Hers, maladie de, 981 
Heterogreffes, 360 
Heterophorie, 1510 
Hexamidine, 65 
Hexaquine, 253 
Hexatrione, 114 
Hexokinase, deficit en, 698 
Hiberix, 353 

Hibidil, 95 
Hibiscrub, 95 
Hibisprint, 95 
Hibitane, 95 

Hicks, syndrome de, 1202 
Hidrocystome des paupieres, 1070 
Hirschsprung, maladie de, 609 
Hirsutisme, 938 
Hirtz, incidence de, 1751 
Hirudine, 387 

Histamine, intoxication par, 1318 
Histidase, deficit en, 975 
Histidinemie, 975 
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Histiocytofibrome, 1070 
Histiocytose(s) 

langerhansiennes, 1021 
non langerhansiennes, 1021 
pulmonaire, 1021 

Histiolymphocytose medullaire et 
splenique, 716 
Histocompatibilite 

complexe majeur d\ 1587 
et maladies, 1588 
Histoplasmose 
africaine, 841 
americaine, 840 

diagnostic immunologique, 1626 
de l’estomac, 569 
a grandes spores, 841 
a petites spores, 840 
Hivid, 64 
hMG, 187 
HNPCC, 603, 968 
Hodgkin, lymphome de, 717 
Holoxan, 117 
Holter, 1631 

tensionnel, 1635 

Homocysteine plasmatique, 1616 
Homocystinurie, 975 
Hormone(s) 

antidiuretique 

- dosage radio-immunologique, 
1693 

- hypersecretion,.#, 1693- 

- inappropriee a, 9 
anti-mullerienne, 1702 
corticotrope, 185 

de croissance, 187, 1689 
folliculostimulante, 187 

- hypophysaire, exploration de 
1’, 1691 

gonadotropes, 187 
luteinisante, 187 

- hypophysaire, exploration de 
1’, 1691 

parathyroidienne, 186 
somatotrope, 187 , 1689 
thyroi'diennes, 188 
Horton, maladie de, 1012 
Hospitalisation 

sur demande d’un tiers, 1217 
libre, 1217 
d’office, 1218 
psychiatrique, 1217 
HTLV-1 

diagnostic virologique, 1580 
infection par, 774, 1580 
Hiihner, test de, 1702, 1727 





Huile 

de cade, 189 
de chair de poisson, 189 
d’olive, 189 
de paraffine, 189 
de vaseline, 189 
Humalog, 217 
Mix, 217 

Human T<ell lymphocytotropic virus 
diagnostic virologique, 1580 
infection par, 774, 1580 
Humex, 104 
Humira, 14 

Hunter, maladie de, 990, 992 
Huntington, choree de, 1213 
Hurler 

maladie de, 990, 992 
Scheie, maladie de, 990 
Hutchinson, syndrome de, 1170 
Hyalgan, 365 
Hyalite, 1502 
Hybridation 

genomique comparative, 1767 
in situ, 1766 

Hydarthrose intermittente, 1102 
Hydatidose(s), 815 

diagnostic immunologique, 1625 
Hydracort, 124 
Hydramnios, 1394 
Hydranova, 432 

Hydratation cellulaire, troubles de 
1 \ 879 

Hydrazino-phtalazines, 190 
Hydrea, 192 

Hydrocarbures liquides, intoxica- 
tion par les, 1301 
Hydrocephalie 

diagnostic prenatal, 1736 
du jeune enfant, 1172 
a pression normale de l’adulte, 
1172 

Hydrochlorothiazide, 134 
Hydroclonazone, 799 
Hydrocortancyl, 113, 114 
Hydrocortisone, 113, 124, 190 , 398 
hemisuccinate, 114 
Hydrogene 

arsenie, intoxication par 1’, 1301 
sulfure, intoxication par 1’, 1301 
Hydronephrose congenitale, 902 
Hydrophobie, 1238 
Hydrops labyrinthique, 1478 
Hydroquinidine, 44, 190 , 379, 387 
Hydroxizine, 56 
Hydroxocobalamine, 191 
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Hydroxychloroquine, 62, 192, 397 
5-Hydroxy-indole-acetate urinaire, 
1782 

Hydroxylase, deficit surrenalien en 
11/21,933 

Hydroxyprolinurie, 1708 
Hydroxyuree, 192 
Hydroxyzine, 71 
Hygiene de la grossesse, 1375 
Hygroma malformatif, 1736 
Hymenolepis nana, taeniasis a, 814 
Hymenopteres, envenimation par, 
1322 

Hyper IgD, syndrome, 1098 
Hyperaldosteronisme primaire, 932 
Hyperamine, 11 

Hyperammoniemie congenitale, 983, 
1434 

Hyperargininemie, 983 
Hyperbarie, 1324 

Hyperbilirubinemies hereditaires, 

650 

Hypercalcemie(s), 889 
Hypercholesterolemie pure, 956 
Hyperchylomicronemies (type I), 
958 

Hypercortisolisme non freinable, 
931 

Hyperemesis gravidarum, 653 
Hypereosinophilie, 681 
Hypergammaglobulinemies 
monoclonales, 1590 
polyclonales, 1590 
Hyperglycemie(s) 

a jeun non diabetique, 942 
provoquee par voie orale, 1699 
Hyperglycinemie(s) 

avec acidocetose, 976 
sans acidocetose, 976, 1434 
Hyperhes, 25 

Hyperhydratation, 880, 1330 
Hyperium, 57 
Hyperkaliemie, 883 
Hyperlactacidemies constitution- 
nelles, 984 
Hyperlipidemies, 953 
Hyperlipoproteinemie(s), 953, 955 
des enfants, 955 
familiale, 956 
de l’infection VIH, 956 
mixte, 958 
du sujet age, 956 
type 

- Ha, 956 

- Ill, 958 

- IV, 957 






Hyper lymphocytose, 679 
Hypermetropie, 1491 
Hypernatremie, 881 
Hypernephrome, 894 
Hyperosmies, 1466 
Hyperpar at hyr oi'd ie 
primaire, 926 
secondaire, 927 

Hyperpermeabilite capillaire idio- 
pathique, 1018 
Hyperphosphatemie, 890 
Hyperplasie 

adenomateuse senile, 1069 
bilaterale des surrenales, 1358 
de l’endometre, 1340 
epitheliale focale, 1532 
nodulaire 

- focale, 648 

- regenerative, 628, 648 
surrenalienne congenitale, 933 

Hypersensibilite immediate, 1591 
Hypersialorrhee, 1530 
Hypersoiflmes, 1262 
Hypersplenisme, 688 
Hypertension 
ar^^^le, 873 

- pulmonaire 

- persistante, 1423 

- primitive, 537 
intracranienne, 1171 
portale, 540, 628 

- essentielle, 648 
Hyperthermie maligne, 36 
Hyperthyroi’die, 917 

sous amiodarone, 919 
Hypertriglyceridemie(s), 957, 958 
Hypertrophie(s) 
gingivales, 1526 
neonatale, 1415 

Hypertyrosinemies hereditaires, 

978 

Hyperuricemie congenitale, 982 
Hyper-VLDLemie, 957 
Hypnomidate, 145 
Hypnotiques, 192 
Hypnovel, 248, 374 
Hypo-betalipoproteinemie familiale, 
988 

Hypocalcemie 

par carence en vitamine D, 1107, 
1108 

de l’hypoparathyroidie, 928 
de l’insuffisance renale chroni- 
que, 845, 871 

par intoxication citratee, 345, 
1291 

neonatale, 1433 
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Hypochlorite(s) 

intoxication par les, 1301 
de sodium, 65 
Hypochrome, 667 
Hypochromie, 1602 
Hypocondrie, 1241 
Hypofibrinogenemie, constitution- 
nelle, 677 

Hypogammaglobulinemie com- 
mune variable, 686 
Hypoglycemiants 

intoxication par les, 1273 
de synthese, 194 
Hypoglycemie(s), 952 
chez le diabetique, 946 
neonatale, 1432 
Hypogonadisme, 937 

hypogonadotrophique, 1355 
Hypokaliemie, 882 
Hypolipidemiants, 196 
Hypomaniaque, episode, 1227 
Hyponatremie, 880 
Hypoparathyroidie, 928 
Hypophosphatemie, 891 
Hypophyse 

adenome(s) de 1’, 911 
exploration de 1’, 1689 
necrose d 
Hypoplasie 
dermique 
de la voie 
Hyposmies, 1 
Hyposulfene, 

Hyposulfite de sodium, 336 
Hypotension 

intracranienne, 1171 
orthostatique idiopathique, 
1205 

Hypothermie, 1324 
neonatale, 1412 
Hypothyroide 
de l’adulte, 920 
sous amiodarone, 920 
congenitale, 921 
Hypotrophie 
foetale, 1398 
neonatale, 1413 
Hypo-uricemiants, 196 
Hypoventilation alveolaire globale, 
1654 

Hypoxanthine guanine-phosphori- 
bosyl-transferase, deficit enzy- 
matique en, 982 
Hysterie, 1242, 1244 
Hysterocele, 1337 


Hysterosalpingographie, 1725 
Hysteroscopie diagnostique, 1726 


I 

Ibandronate, 83 
Ibuprofene, 58 , 388 

intoxication par 1’, 1280 
Icaz, 206 
Ichthyol, 197 
Ichtyocreme, 197 
Ichtyose, 1030 

congenitale, 1201 
Ictere(s) 

diagnostic d’un, 629 
de la grossesse, 630 , 652 , 653 
hemolytiques, 672 
au lait de mere, 1431 
du nouveau-ne, 1413, 1428, 1431 
nucleaire, 1432 
Idar^ibicine, 41 
Idursulfase, 197 
IgA, deficit en, 687 
Ikaran LP, 61, 130 
Jg^rel, 350 

J^-2, T cell growth factor , 220 
Ileus meconial, 1448 
Ilomedine, 197 
Iloprost, 197 
Imagerie 

dentaire et maxillaire, 1751 
digestive, 1667 

par resonance magnetique, 
1711 , 1759 

- abdominale, 1668 

- du coeur, 1638 

- cranienne et rachidienne, 
1713 

-foetale, 1736 

- en gynecologie, 1727 

- en neurologie, 1714 

- en ophtalmologie, 1743 

- en stomatologie, 1751 

- thoracique, 1646 

- en uro-nephrologie, 1685 
Imatinib, 214, 384 

Imerslund-Najman-Grasbeck, syn- 
drome d’, 670 

Imidaclopride, intoxication par V, 
1301 

Imidapril, 208 
Imidazoles, 54, 198 
locaux, 198 
systemiques, 199 


x\ v 

en aires, 9JI8 
gauche, ^425 
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Imigrane, 15 
Imiject, 15 
Imipenem, 400 
Imipeneme, 199 
Imipramine, 48 , 379 
Imipraminiques, 47 
Imiquimod, 200 
Immucyst, 79 
Immunite 

cellulaire T, exploration de 1\ 
1592 

humorale, exploration de 1’, 

1588 

Immunoelectrophorese, 1591 
Immunoenzymatique, 1777 
Immunofixation, 1591 
Immunoglobulines, 200 , 399, 1590 
deficit en, 686 
exploration des, 1590 
maladie par depots d’, 727 
monoclonales, 1786 

- non myelomateuses, 726 

- de signification indeterminee, 
726 

polyvalentes, 200 
specifiques, 202 
thyreostimulantes, 1695 
Immunologie parasitaire, 1623 
Immunophenotypage, 1588 
Immunoscintigraphie, 1646 
Immunosuppresseurs, 203^ 
Imodium, 240 
Imogam, 202 
Imovane, 193 , 377 
Imovax Polyo, 353 
Impact Nestle Nutrition, 438 
Impaction fecale, 615 
Impedancemetrie, 1747 
Imperforation anale, 1447 
Impetigo, 1057 

eviction scolaire, 744 
Implanon, 110 
Importal, 230 
Impuberisme, 935 , 1355 
Impuissance sexuelle, 907 
Imukin, 220 
Imurel, 78 

Incidentalome(s), 931, 934 
Incompatibility 

sanguine foeto-maternelle, 1398 
transfusionnelle erythrocytaire, 
174 

Incontinence 
anale, 615 

par imperiosites, 909 


16 

3 




Incontinence (suite) 
urinaire 

- d’effort de la femme, 908 

- totale orthostatique, 909 
Incontinentia pigmenti, 1066 
Indanedione, intoxication par 1’, 

1269 

Indapamide, 134 

Indice de masse corporelle, 960 

Indinavir, 65, 382 

Indocid, 58, 383, 399 

Indocollyre, 104 

Indometacine, 58, 104, 383 

Indoramine, 61 

Induction enzymatique, 637 

Inegy, 148 

Inexium, 209 

Infanrixtetra, 353 

Infarctus 

cerebraux arteriels, 1173 
du mesentere, 617, 619 
du m^ocarde, 464 
osseuxv*695 
pulmonal^es, 531 
Infatrini, 433 
y-jaumpia, 437 
Infection^) 

: . annexielle, 1346 

bacterienne neonatale, 1438 
a coxiella bumetti, serologie de 
1 \ 1557 

a declaration obligatoire, 743 
dentaires, 1516 

emergentes ou reemergentes, 

748 

genitales a Chlamydia Tracho- 
matis, serologie des, 1557 
a Haemophilus influenzae de 
type B, vaccin, 353 
invasives a pneumocoques, 
vaccin, 355 

materno-foetale(s), 1585 

- a cytomegalovirus, 1402 

- a streptocoque B, 1403 
par morsures, 749 
a Mycobacterium tuberculosis, 

513 

nosocomiales, 748 
opportunistes, 749 
a parapoxvirus ovin, virus ORF, 
1584 

puerperale, 1401 
pulmonaire a mycobacterium 
-avium intracellulaire, 517 

- kansasii, 517 
-xenopei, 517 
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Infection(s) (suite) 
tuberculeuse, 513 
urinaire chez l’enfant, 1459 
par le VIH, hyperlipoproteine- 
mies, 956 

par le VIH, manifestations buc- 
cales de 1’, 1527 
virales 

- des cellules sanguines, 1577 

- respiratoires, diagnostic viro- 
logique, 1574 

vulvo-vaginales, 1331 
Infiltrations intra-articulaires, peri- 
articulaires et epidurales, 203 
Infirmes moteurs cerebraux, 1215 
Infliximab, 14 
INH, 226 

Inhalation de liquide amniotique 
meconial, 1421 
Inhibine B, 1702 
Inhibiteur(s) 

de la 5-alpha-reductase, 213 
de l’aromatase, 205 
de la c 1-esterase, 207 

- deficit en, 999 
calciques, 205 

- intoxication par les, 1273 
Cox2, 59, 388 
de 1’ enzyme de conversion de 

l’angiotensine, 207*vl2^ft 
de la monoamine oxydase, 49 

- intoxication par les/4273 
de mTOR, 209 

de la pompe a proton, 209 
des recepteurs 

- alpha-adrenergiques, 210 

- beta-adrenergiques, 211 

- H 2 de l’histamine, 213 
de tyrosine kinase, 213 

Inipomp, 210 
Injections 

intracardiaques, 215 
intradermiques, 215 
Innohep, 184 

Inoculation a l’animal de labora- 
toire, 1544 
Inolaxine, 233 
Inotyol, 197 
INR, 1611 
Insecticides 

organo-chlores, intoxication par 
les, 1302 

organo-phosphores, intoxica- 
tion par les, 1302 
Insemination artificielle, 216 




Insomnies, 1261 
Inspra, 134, 320, 321 
Insuffisance 

androgenique, 937 
aortique, 484 

arterielle mesenterique chroni- 
que, 621 
cardiaque, 467 

- a debit eleve, 470 

- diastolique, 469 

- neonatale, 1424 
hepatocellulaire, 627 

- tests d’, 1659 
hypophysaire, 914 
mitrale, 486 
ovarienne 

- prematuree, 1360 

- primaire, 1355 
pancreatique externe, 679 
renale 

- aigue, 850 

-^hronique, 870 

~(Mtetique de 1’, 445 

- fonctionnelle, 850 

- par obstruction vasculaire, 850 

- obstructive, 850 

- parenchymateuse, 850 

- utilisation des medicaments, 
384 

respiratoire aigue, 529 
staturale, 938 
surrenale 

- aigue, 930 

- post-corticotherapie, 930 
surrenalienne lente primaire, 929 
thyroi’dienne, 920 
tricuspidienne, 487 
veineuse chronique, 503 

Insulatard, 217 
Insuline, 216, 1701 

intoxication par 1’, 1273 
Insulinemie, 1700 
Insulinopathies, 942 
Insuman, 217 
Integrilin, 38, 142 
Intelence, 381 
Interferon(s), 218 
Interleukine(s), 220 
Interruption 

medicale de la grossesse, 221 
volontaire de grossesse, 222 
Intertrigo, 1084 
Intervalle QT, 1630 
Intervention de Rashkind, 1425 
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Intestin grele 

adenocarcinome de 1’, 575 
atresie de 1’, 1448 
diverticules de 1’, 574 
exploration 

- de l’absorption de 1’, 1672 

- bacteriologie de 1’, 1674 

- endoscopique de V, 1668 

- radiologique 1’, 1667 

- par videocapsule, 1669 
hemorragie de 1’, 539 
lesions radiques de 1’, 598 
lymphomes de 1’, 575, 720 
malabsorption de 1\ 551, 577 
maladie immunoproliferative de 

T, 577 

polypes de 1’, 608 
pseudo-obstruction de 1’, 574 
pullulation microbienne de 1’, 
580 

rupture del’, 1152 
transplantation de 1\ 346 
tuberculose de 1’, 581 
tumeurs carcinoi’des de 1’, 587 
volvulus de 1’, 1448 
Intetrix, 339 
Intolerance 

aux disaccharides, 1456 
au glucose, 942 
hereditaire au fructose, 
au lactose, 1457 
au saccharose et a l’isomalb 
1457 

aux proteines du lait de vache, 

1457 

Intoxication(s) 

alimentaires, 1317 
medicamenteuses, 1269 
premieres mesures, 1267 
par produits industriels, agrico- 
les ou menagers, 1289 
Intradermoreaction(s) 
par allergenes, 125 
a la coccidioi'dine, 840 
exploration de l’immunite par, 
1592 

a l’histoplasmine, 840 
a la lepromine, 806 
a la melitine, 1562 
a la tuberculine, 513 
Intralipide, 21 
IntronA, 218 

Intubation tracheale, 223 
Invirase, 65, 90, 382 


lomaltrofe, 


lode, 225, 1762 

intoxication par 1’, 1273 
radio-actif, 226 
Iodemie, 1776 
Iodure 

de potassium, 225 
de sodium, 225 

Ionogramme plasmatique, 1781 
et urinaire, 877 
Iopidine, 105 
Iproniazide, 49 
IPSID, 577 
Irbesartan, 39 
Iridocyclites, 1500 
Iritis, 1500 

IRM, 1685. Voir Imagerie par reson- 
nance magnetique 
Irradiations, 1325 

Ischemie aigue entero-mesenteri- 
que non occlusive, 619 
Isentress, 382 
Isepalline? 26 
Isepamycin^ 26 

Tcimirf 1 ^ 


imycine, < 
g, 15 

aurce, 43: 


<9 


Isimig 

Iso sdi^^, 437 
Isoconazole, 55, 198 
^^dpinates, intoxication par les. 
1303 

Isoflurane, 36 
Isoniazide, 226, 376, 386 
intoxication par 1’, 1274 
Isoprenaline, 226, 482 
Isopropylnoradrenaline, 226 
Isoptine, 206 
Isopto-pilocarpine, 105 
Isosorbide 

dinitrate d’, 350 
mononitrate d’, 350 
Isosource, 437 
Isospora, infection a, 826 
Isotamine, 226 
Isotopes radioactifs, 140 
Isotretinoi’ne, 311, 392 
Isradipine, 206 
Isuprel, 226 

Itraconazole, 55, 227, 381 
Ivabradine, 227 
Ivadal, 193 
Ivegam-CMV, 202 
Ivehebex, 202 
Ivelip, 21 
Ivermectine, 228 
Ivresse, 1254 
Ivy, methode de, 1610 
Ixel, 51 
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Jac’Son, 319 
Jaccoud, main de, 1101 
Jadassohn, hamartome de, 1075 
Jaffe Lichtenstein, maladie de, 1116 
Jambe 

fracture de, 1146 
ulcere de, 1060 
Januvia, 194 

Japon, fievre fluviale du, 812 
Jarwick, prothese de, 75 
Jasmine, 109 
Jasminelle, 109 
Javel 

eau de, 118 

intoxication par, 1296, 1299 
JE-VAX, 355 

Job-Buckley, syndrome de, 686 
Jolly 

corps de, 688, 1603 
reaction de fatigue de, 1718 
Josacine, 241 
Josamycine, 241 
Joubert, syndrome de, 866 
Jumeaux, 1381 
Justor, 208 








Kahler, maladie de, 72 
Kahn, syndrome de, 94 
Kala-azar, 826 
Kaletra, 382 
Kaliemie, 1778 

modifications de la, 882 
Kallmann-De Morsier, syndrome de, 
937, 1355, 1367 
Kaneuron, 281, 399 
Kapanol, 41 
Kaposi 

maladie de, 1528 
sarcome de, 756 

Kaposi-Juliusberg, pustulose vario- 
liforme, 1042, 1044, 1055 
Kardegic, 6 

Karnovsky, indice de, 1790 
Kartagener, syndrome de, 525 
Kasabach-Merrit, syndrome de, 502, 
1074 

Kaskadil, 106 
Kato, methode de, 1621 
Kawasaki, maladie de, 1013 
Kayexalate, 271, 290 
Kayser-Fleischer, anneau de, 643 


Keal, 325 

Kearns, syndrome de, 967 

Kefandol, 93 

Keflin, 400 

Kef oral, 92 

Kell, systeme, 1619 

Kelly-Paterson, syndrome de, 1528 

Kelocyanor, 138 

Kelzef, 92 

Kenacort retard, 114 
Kent, faisceau de, 477 
Kenzen, 39 
Keppra, 236 
Keratite(s), 1496 

en bandelette, 1500 
interstitielles, 1498 
par lagophtalmie, 1498 
neuroparalytique, 1498 
parenchymateuses, 1498 
ponctuee superficielle endemi- 
que, 1497 

Ker^toacanthome, 1071 
Kerat^cone, 1500 
Keratoconjonctivite seche, 1499 
id^atodermies palmo-plantaires, 

y 1082 

Keratomalacie, 1500 
Keratose 

actinique, 1041 
pre-epitheliomateuse, 1041 
seborrheique, 1069 
senile, 1041 
solaire, 1041 
Kerions de Celse, 1084 
Kerlone, 211 

Kerosene, intoxication par le, 1303 
Kessar Ge, 330 
Kestin, 56 
Ketamine, 228 

intoxication par la, 1282 
Ketoconazole, 55, 198, 229, 386 
Ketoderm, 55, 198, 229 
Ketolium, 198 
Ketoprofene, 58, 383 
Ketrel, 311 
Ketum, 58 
Kidd, systeme, 1619 
Kidrolase, 74 

Kienbock, maladie de, 1115 
Kineret, 31 

Kininogene de haut poids molecu- 
laire, 152 
Kiovig, 201 

Klatskin, tumeur de, 661 
Klebsiella , 1545 
septicemie a, 790 
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Kleihauer, test de, 1427 
Kline, reaction de, 1558 
Klinefelter, syndrome de, 971 
Kliogest, 266 

Kocher, manoeuvre de, 1137 
Kogenate, 150 

Kohler-Mouchet, maladie de, 1095 
Koplik, signe de, 787 
Korec, 208 

Korsakoff, syndrome de, 1212 
Kostman, syndrome de, 679 
Kredex, 211, 212 
Krukenberg, syndrome de, 1351 
Kugelberg Welander, maladie de, 
1195 
Kuru, 766 
Kussmaul 

dyspnee de, 886 
et Maier, maladie de, 1008 
Kwashiorkor, 849 
Kyste(s) 

amygdaloi'des du cou, 1535 
anevrismal des os, 1112 
biliaire, 649 

du choledoque, diagnostic 
echographique, 1736 
hepatique simple, 649 
hydatique, 815 

- du foie, 649, 816 

- du poumon, 816 
intra-cerebraux, diagno 

natal, 1736 
des maxillaires, 1532 
mucoi'de, 1531 
de l’ovaire, 1349, 1350 
-diagnostic prenatal, 1736 
pilaire, 1069 

pulmonaires, diagnostic prena- 
tal, 1736 
du rein, 895 
sebace, 1069 
du sein, 1362 
solitaire des os, 1112 
du vagin, 1336 
vocaux, 1475 
Kytril, 317 


La Peyronie, maladie de, 906 
Labetalol, 211,379 
Laccoderme, 189 
Lacidipine, 206 
Lacosamide, 229 


nosticpre^ 




Lacrigel, 105 
Lacrymogenes, 1316 
Lacryvisc, 105 
Lactates, 1776 
Lacteol, 297 

Lactico-deshydrogenase, 1776 
Lactoflavine, 366 
Lactulose, 230, 233 
Ladrerie, 815 
Lait(s) 

composition du, 415 
pour nourrissons, 428 

- bien portants, 429 
- « dyspeptiques », 430 

Lambliase, 821 
Lamictal, 231 , 377, 392 
Lamisil, 55, 332 
Lamivudine, 64, 68, 230 , 382 
Lamotrigine, 231 , 377 
intoxication par le, 1274 
Lamprene, 808 
Landouzy-Dejerine, maladie de, 
12 ( 

Langor. 

Langd _ 

la, 1532 

geographique, 1524 
*V>5crotale, 1525 
^ ^moleine, 231 
Lanoline, 231 
Lansoprazole, 209 
Lantus, 217 
Lanvis, 335 
Lanzor, 209 
Laparoschisis, 1445 

diagnostic prenatal, 1736 
Laparoscopie, 1665 
Lapatinib, 214 
Larbish, 820 

Largactil, 96 , 255, 256, 258, 394 
Lariam, 62, 242, 381 
Larmabak, 105 
Larmes artificielles, 231 
Larmoiement, 1493 
Laronidase, 231 
Laroscorbine, 367 
Laroxyl, 48 , 378 
Larva migrans 

cutanee, syndrome de, 820 
viscerale 

- diagnostic immunologique, 
1625 

- syndrome de, 819 
Laryngite, 1471 

diphterique, 765 
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Laryngospasme, 224 
Laryngo-tracheite, diagnostic viro- 
logique, 1575 
Larynx, cancer du, 1473 
Laser, 232 
Lasilix, 134, 168 , 399 
Lassa, fievre de, 803 
Lasthenie de Ferjol, syndrome de, 
668 

Latanoprost, 105 
Laterognathie, 1514 
Laugier, maladie de, 1523 
Launois-Bensaude, syndrome de, 
960 

Lavage bronchiolo-alveolaire, 1553, 
1655 

Laxatifs, 232 
LDL, 1703 

calcul de la fraction, 1705 
L-dopa, 136 
Leber, maladie de, 967 
Lederfoline, 8 
Leflunomide, 234 

Legg-Perthes-Calve, maladie de, 
1095 

Legionella pneumophila, 1546 
antigenes solubles de, 1563 
infection a, 779 
Legionelloses, serologie des, 1557 
Leiden, facteur de, 741 
Leigh, syndrome de, 967 
Leiner-Moussous 

erythrodermie desquamative, 
1031, 1462 
Leiomyomatose 
familiale, 1070 
gastrique, 573 
Leiomyome(s), 1070 
gastrique, 573 
uterin, 1343 
Leiomyosarcome 
gastrique, 573 
uterin, 1343 

Leishmania, recherche dans le 
sang, 1622 
Leishmaniose(s) 
cutanees, 827 

diagnostic immunologique, 1625 
forestiere americaine, 827 
viscerale, 826 

Lemierre, syndrome de, 772, 791 
Lenalidomide, 235 , 386 
Lentaron, 205 

Lentiginose peri-orificielle, 608, 
1523 


Lentigo simplex, 1071 
Lentilles de contact, 106 
Lentivirus , infection a, 774 
Lepiotes, intoxication par, 1319 
Lepirudine, 235 
Leponex, 256, 258, 378 
Lepre, 806 

indeterminee, 806 
lepromateuse, 807, 1082 
traitement, 808 
tuberculoi'de, 807 
Lepticur, 257, 351,394 
Leptospires, 1546 
Leptospirose(s), 776 
serologie des, 1559 
vaccin, 355 
Leptotrichia, 1546 
Lercan, 206 
Lercanidipine, 206 
Leriche, syndrome de, 496 
Lesch-Nyhan, syndrome de, 982 
Les 0 ol, 321 

jilfnes du larynx, 1475 
nches de la muqueuse buc- 
cale, 1519 
bulleuses, 1045 
cerebrales du premature, 1437 
des menisques, 1146 
mamelonnaires, 1364 
osseuses multiples, 1093 
osteocondensantes, 1093 
osteolytiques, 1093 
pigmentees buccales, 1523 
pre-cancereuses de la cavite 
buccale, 1518 

rouges de la muqueuse buccale, 

1518 

squameuses, 1030 
traumatiques de l’appareil loco- 
moteur, 1135 
vesiculeuses, 1042 
- recherches de virus dans les, 
1567 

vulvaires a papillomavirus, 1335 
Letrozole, 205 

Letterer-Siwe, maladie de, 1021 
Leucemie(s) 

aigues, 707 , 1529 
a cellules chevelues, 716 
chronique a eosinophiles, 711 
HTLV-1, 723 

a lymphocytes granuleux, 680, 
723 

lymphoTde chronique, 714 
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Leucemie(s) (suite) 

myeloide chronique, 710 
myelomonocytaire, 710 
a prolymphocytes, 681 
a tricholeucocytes, 716 
Leucinose, 976 
Leucocytes 

maladie des, 686 
paresseux, syndrome des, 679 
Leucocyturie, 1550 
Leucodystrophie(s), 1191 
metachromatique, 989 
Leucoencephalite multifocale pro- 
gressive, 766, 1179 
Leucomalacie periventriculaire, 
1437 

Leucoplasies buccales, 1519 
Leucorrhees, 1331 
Leuproreline, 178 
Leurocristine, 364 
Leustatine, 100 
Levemir, 217 
Levetiracetam, 236 
Levobupivacai'ne, 33, 34, 383 
Levocarnil, 90 
Levocarnitine, 90 
Levocetirizine, 56 
Levodopa, 136 
Levofloxacine, 165 
Levomepromazine, 236 , 25 
378 

Levonorgestrel, 107, 108, If 
Levopromazine, 236 
Levothyrox, 188 
Levothyroxine (sodique), 188 
Lewis, systeme, 1619 
Lexomil, 70, 378 

Leydig, tumeur a cellules de, 1351 
LH, 187 

dosage de la, 1691 
LH-RH, 178 

test a la, 1730 

Li Fraumeni, syndrome de, 968 
Libman-Sacks, endocardite de, 1001 
Librax, 70 
Lichen(s) 

chronique simplex, 1334 
erosif genital, 1334 
plan, 1039 , 1334 

- buccal, 1519 

- nigricans, 1523 
sclero-atrophique, 1068 
vulvaires, 1334 

Lichtheim, syndrome de, 1189 
Lidene, 193 



Lidocaine, 33, 44, 236 , 387 
Lightwood, syndrome de, 865 
Lignoca’ine, 236 
Lincocine, 237 
Lincomycine, 237, 385 
Lincosanides, 237 
Liniment oleo-calcaire, 238 
Lioresal, 78 

Liothyronine (sodique), 188 
Lipanor, 159 
Lipanthyl, 159 
Lipase acide, deficit en, 992 
Lipasemie, 1776 
Lipides du sang, 1703 
Lipiodol, 225 
Lipodystrophie 

partielle, atteinte renale de la, 
858 

progressive, 858, 960 
LipoTdo-proteinose, 1036 
Lipome(s), 1070 
du sein, 1363 
Lipoproteine(s), 1703 

electrophorese des, 1706 
exploration des, 1704 
Liprocil, 349 

Lipschiitz, erytheme de, 1029 
Lipur, 159 
’lquide(s) 

cephalo-rachidien, 1547 , 1567 
d’epanchements, 1549 
synovial, 1708 
Lisinopril, 208 

Listeria monocytogenes, 1545 
Listeriose, 777 

prevention au cours de la gros- 
sesse, 1376 
Lisuride, 238 
Litak, 100 
Lithiase(s) 

du choledoque, 659 
intra-hepatique, 660 
renales, 866 
salivaire, 1530 
vesiculaire, 657 
Lithium, 375, 396 

intoxication par le, 1274 
sels de, 238 
Lithotritie, 239 
Little, syndrome de, 1216 
Loase, 832 
Lobucavir, 68 
Locacid, 311 
Locapred, 124 
Locatop, 124 
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Loceryl, 29, 55 
LocoTd, 124 
Lodales, 321 
Lodine, 58 

Loffler, syndrome de, 682 
Lofgren, syndrome de, 1019 
Loflazepate, 70 
Logecine, 241 
Logirene, 168 
Lombalgies 

inflammatoires, 1129 
mecaniques, 1127 
Lombo-sciatiques par hernie dis- 
cale, 1128 
Lomexin, 55, 198 
Lomudal, 6 
Lomusol, 6 
Lomustine, 261 
Lonoten, 250 

Looser-Milkman, fissures de, 1108 
Loperamide, 240, 397 
Lopinavir, 382 
Loprazolam, 193 
Lopressor, 211 
Lopril, 208 
Loramyc, 198 
Loratadine, 56 
Lorazepam, 70, 378 
Lormetazepam, 193 
Losartan, 39, 394 
Lotions, 342 
Louis-Bar, maladie de, 

Loupe, 1069 
Lovenox, 184 
Lowe, syndrome de, 865 
Loxapac, 256, 378 
Loxapine, 256, 378 
Loxen, 206 

Luciani-Wenckebach, periodes de, 
483 

Ludiomil, 48, 379 
Ludwig, angine de, 1516 
Lumefantrine, 73 
Lumigan, 105 
Lupus 

erythemateux 
-aigu dissemine, 1001 

- chronique, 1081 

- dissemine, atteintes renales, 

860 

-systemique, 1001 
pernio, 1020, 1081 
tuberculeux, 1081 
Lutenyl, 299, 300 
Luteran, 299 


Lutheran, systeme, 1619 
Lutrelef, 178 

Lutz-Splendore-Almeida, maladie 
de, 842 
Luveris, 187 
Luxation(s) 

acromio-claviculaire, 1137 
congenitale de la hanche, 1443 
du coude, 1139 
du cristallin, 975, 1015 
dentaires, 1515 
de l’epaule, 1137 
de la hanche, 1143 
du rachis cervical, 1149 
du rachis dorso-lombaire, 1150 
retrolunaire du carpe, 1136 
de la rotule, 1136 
du semi-lunaire, 1141 
temporo-mandibulaire, 1536 
de la tete radiale, 1 140 
Luxtherapie, 284 
Lyellyisyndrome de, 1054 

arthrite de, 1103 
ymaladie de, 778 


; e , 1192 




S' 


Lymecycline, 116 

fcMymi 


,ymphangioleiomyomatose pulmo- 
naire, 528 

Lymphangite du sein, 1406 
Lymphocytes 

B, exploration des, 1588 
T, 1592 
Lymphocytose 

infectieuse aigue de Carl-Smith, 
680 

a lymphocytes « atypiques », 

680 

sanguine, 679 

Lymphoepitheliome de Regault- 
Schincke, 1474 
Lymphogranulomatose 

benigne d’inoculation, 777 
maligne, 717 
venerienne, 778 
Lymphographie, 1758 
Lymphohistiocytose familiale 
hemophagocytaire, 679 
Lymphokines, 220 
Lymphome(s) 

anaplasique a grandes cellules, 
722 

angio-immunoblastique, 722 
de Burkitt, 721 
cerebraux, 1169 
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Lymphome(s) ( suite ) 
cutanes primitifs 

-B, 1089 
-T, 1086 

diffus 

- a grandes cellules, 721 

- a petits lymphocytes, 720 
digestifs primitifs de type occi- 
dental, 575 

enteral, 723 
folliculaire, 720 

hepatosplenique gamma delta, 


Macrosome, 1415 
Madura, pied de, 842, 1059 
MAGIC, syndrome, 1013 
Magnesemie, 1777 
Magnesium, sulfate de, 327 
Maigreur, 962 
Main 

d’Aran-Duchenne, 1194 
de Jaccoud, 1101 

MaTtotoxine, intoxication par la, 
1317 
Mai 


722 

de Hodgkin, 717 
lymphoblastique, 721 
lymphoplasmocytaire, 720 
malins non hodgkiniens, 719 
du MALT, 720 
du manteau, 721 
mediterraneen, 577 
nasal a cellules T/NK, 722 
oro-pharynges, 1475 
T, peripherique, 722 
de la zone marginale, 720 
Lynch, syndrome de, 603, 968, 1342, 
1351 

Lynestrenol, 299 
Lyo-Bifidus, 297 
Lyrica, 71, 297 
Lysanxia, 70 

Lyse tumorale, syndrome 
Lyso-6, 240 
Lysocline, 116 
Lysodren, 251 
Lysopaine, 240 
Lysozyme, 240 
Lytos, 82 






des montagnes, 1325 
de Pott, 1131 
del Pinto, 801 
5 e Maladie, 780 
6 e Maladie, 767 
Maladie(s) 

des agglutinines froides, 701 
asthmatique, 525 
bulleuses non auto-immunes, 
1051 
des chati 

-aifm 

-loi^des, 576, 728 
^tej&que, 577 
aacorps de Lewy, 1182 
\ rfles depots de chaTnes legeres, 

727 

exostosante, 1117 
des femmes sans pouls, 1011 
gelatineuse du peritoine, 624 
gestationnelle trophoblastique, 
1391 

des griffes de chat, 777 
hemolytique du nouveau-ne, 
1398 

hemorragique du nouveau-ne, 


M 

Maalox, 42, 79, 399 
Mabcampath, 17, 176 
Mabthera, 176, 314 
Mac Ardle, maladie de, 981 
Mac Cune-Albright, syndrome de, 
1066,1116 

Mac Duffie, syndrome de, 1010 
Macro-angiopathie, 947 
Macrocheilie, 1526 
Macrocytose, 669 

Macroglobulinemie de Waldens- 
trom, 724 
Macroglossie, 1525 
Macrolides, 240 


1429 

hereditaire du metabolisme, 
signes neonataux, 973, 1434 
immunoproliferative de l’intes- 
tin grele, 577 

des inclusions cytomegaliques, 
771 

inflammatoires chroniques de 
l’intestin, 588 
des laxatifs, 600 
des legionnaires, 779 
lupique, 1001 

main-pied-bouche, 1043, 1584 
des membranes hyalines, 1420 
mitochondriales, 966 
multifactorielles, 967 
de l’oreillette, 476 


INDEX 


1851 


Maladie(s) (suite) 
periodique, 1018 
poly-adenomateuse du sein, 
1363 

professionnelles 

- declaration des, 1540 

- systeme complementaire 
d’indemnisation, 1540 

- tableaux des, 1539 
pulmonaires parasitaires, 518 
rythmique auriculaire, 476 
serique, 1288 

du sommeil, 834 
steatosique non-alcoolique du 
foie, 641 
ulcereuse, 540 

des urines a odeur de sirop 
d’erable, 976 
veino-occlusive, 628 

- du foie, 655 
des ventiles, 1423 

Malaise grave, 1463 
Malakoplakie, 1019 
Malaria, 828 
Malarone, 63, 76, 300 
Malassez et Vignal, infection par le 
bacille de, 776 
Malformation(s) 

abdominales ou pelvientoea^ 
1445 

aeriennes dystrophique^ du 
poumon, 1420 

de la charniere cervico-occipi- 
tale, 1209 
de Chiari, 1 193 
diagnostic prenatal des, 1736 
fcetales, 1736 
vasculaires, 502 

- cutanees, 1074 
Malgaigne, fracture de, 1 143 
Malleomyces 

mallei , infection a, 781 
pseudomallei , infection a, 809 
Mallory, corps de, 638 
Mallory-Weiss, syndrome de, 555 
Malocclusions dentaires, 1513 
Malocide, 305, 399 
Malpositions dentaires, 1513 
MALT, lymphomes du, 720 
Maltophilia, 1545 
Maltraitance, 677 
m-AMSA, 30 

Manganese, intoxication par le, 
1303 

Manicol, 233 




Manie aigue, 1226 
Manifestations 
buccales 

- de l’infection a VIH, 1527 

- des troubles sanguins, 1528 
cutanees du lupus erythema- 

teux, 1035 

ophtalmologiques du SIDA, 
1492 
Manoeuvre 

de Bracht, 1379 
de Dix et Hallpike, 1477 
de Kocher, 1137 
de Lovset, 1379 
de Mauriceau, 1379 
d’Ortolani, 1443 
Manometrie 
jejunale, 1671 
oesophagienne, 1670 
Mantadix, 24, 137 
Maprotiline, 48, 379 
Marburg, fievre de, 803 


MarcaYne, 383 
.^ckiafav 


Marchiafava-Micheli, maladie de, 701 
lijyir^m, syndrome de, 495, 1015 
ijuana, 1250 
aroteaux-Lamy, maladie de, 991, 
992 

Marqueurs 

biologiques des tumeurs, 1786 
lymphocytaires, 1588 
Marsilid, 49 

Martin et Pettit, serodiagnostic de, 
1559 

Massage cardiaque externe, 242 
Mastocytose(s), 1039 
cutanee pure, 1039 
systemique, 1040 
Mastoi'dite 
aigue, 1485 
du nourrisson, 1484 
Mastose fibrokystique, 1363 
Maux perforants plantaires, 1062 
Maxalt, 15 
Maxidex, 104 
Maxillaire(s) 
fentes, 1536 
fractures, 1537 
hypertrophie des, 1536 
hypoplasie des, 1535 
imagerie des, 1751 
kystes, 1532 
osteite, 1517 
sinusite, 1468 
tumeurs des, 1532 
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Maxomat, 187 

May-Hegglin, anomalie de, 674, 1603 
Mazout, intoxication par le, 1303 
Mazzotti, test de, 831 
Mebeverine chlorhydrate, 66 
Mecanique respiratoire, 1651 
Mechlorethamine, 95 
Mecir, 210 

Meckel, diverticule de, 573 
Mectizan, 228 
Medialipide, 21 
Mediastinoscopie, 1657 
Mediatensyl, 57 
Medicaments 

dosage sanguin des, 373 
chez l’insuffisant renal, 129 
a prescription restreinte, 402 
Medrogestone, 299 
Medrol, 113 

Medroxyprogesterone, 111, 299 
Medulloblastome vermien, 1168 
Medullosurrenale, exploration de 
la, 1699 

Meduses, envenimation par, 1322 
Mefloquine, 62, 242, 381 
Mefoxin, 93 

Megacanaux salivaires, 1531 
Megacaryocytes, facteurs de crois- 
sance, 154 
Megacolon 

congenital, 609 
idiopathique, 610 
Megalerytheme epidemique, 780 
diagnostic virologique, 1583 
Megarectum idiopathique, 610 
Mel B, 243 
Meladinine, 284, 304 
Melancolie, 1225 

Melanges pour alimentation ente- 
rale, 437 

Melanodermies, 1065 
Melanome, 1079 , 1523 
Melanose 

de Dubreuilh buccale, 1523 
de Riehl, 1065 
Melarsoprol, 243 
MELAS, syndrome de, 967 
Meleda, maladie de, 1082 
Meliane, 108 
Melioi'dose, 809 
Melitococcie, 761 

Melkerson-Rosenthal, syndrome de, 
1525, 1526 
Melodia, 108 






Meloxicam, 59 
Melphalan, 243 
Memantine, 243 
MenBvac, 355 

Mendelson, syndrome de, 224. Voir 
aussi Pneumopathies de degluti- 
tion 

Menetrier, maladie de, 565 
Meniere, maladie de, 1478 
Meningiomes, 1169 
Meningite(s), 1547 

cerebrospinale a meningoco- 
que, 1183 

a enterovirus, diagnostic virolo- 
gique, 1573 
a eosinophiles, 820 
lymphocjdaires, 1185 

- diagnostic virologique, 1572 
a meningocoque(s) 

- eviction scolaire, 744 

- vaccin, 355 

ourlienne, diagnostic virologi- 
que^73 

purulentes aigues, 1184 
tuberculeuse, 1184 
Meningbtele, 1447 
, Menidgocoque, 1545 
^VJ^ensibilite aux antibiotiques, 
1566 

septicemie a, 791 
Meningoencephalite(s) 

diagnostic virologique, 1573 
a tiques, vaccin, 355 
Meningoradiculite, 1196 
Meningoradiculonevrite, 1196 
Menogon, 187 
Menopause, 1358 
precoce, 1360 
Menorest, 264 
Menorragies, 1353 
Mepivacaine, 33, 383 
Mepolizumab, 244 
Meprobamate, 71 , 374, 389, 396 
intoxication par le, 1286 
Mepronizine, 193 
Mercalm, 131 
6-Mercaptopurine, 244 
Mercilon, 108 

Mercure, intoxications par le, 1312 
Merfene, 65 

MERFF, syndrome de, 967 
Mesalazine, 244 , 397 
Mescaline, 1251 
Mesentere, rupture du, 1152 
Mesotheliome peritoneal, 625 
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Mestacine, 116 
Mestinon, 305 

Mesures de protection des biens, 

1220 

Metabolisme peroxysomal, deficits 
hereditaires du, 994 
Metaldehyde, intoxication par le, 


Mianserine, 51, 379 
Micafungine, 55, 247 
Micardis, 39 

Miconazole, 54, 198, 248, 386, 401 
Microangiopathie(s), 947 
thrombotique(s), 731, 861 
Microcephalie, diagnostic prenatal, 


ts, irfto^g 
... 


1303 

Metalyse, 331 
Metanephrines, 1699 
Metastases 

cerebrales, 1169 
cutanees, 1058 
ganglionnaires, 684 
hepatiques, 646 
osseuses, mi 
peritoneales, 623 
pulmonaires, 524 
Meteospasmyl, 66 
Meteoxane, 66 
Metformine, 194, 195, 388 
intoxication par la, 1274 
Methadone, 245, 397 
Methanal, 166 

Methanol, intoxication par le, 1303 
Methazolastone, 331 
Methemoglobinemies, 698 
Methemoglobine reductase, de|^fi 
en, 699 

Methemoglobinisants, intoxication 
par les, 1282 
Methode(s) 

contraceptives, 112 
deVermelin, 1379 
Methotrexate, 24, 376, 386, 393 
Methyldopa, 57, 246, 388 
Methylene-cycline, 116 
Methylpolysiloxane, 290 
Methylprednisolone, 113, 114 
4-Methylpyrazole, 166 
Methysergide, 61 
Metipranolol, 105 
Metiquazine, 56 
Metoclopramide, 53, 389, 397 
Metoject, 24 
Metopimazine, 53 
Metopirone, test a la, 1697 
Metoprolol, 211, 387 
Metronidazole, 247, 389, 396, 400 
Metrorragies, 1354 

du dernier trimestre, 1388 
du premier trimestre, 1387 
Metvixia, 285 
Mezlocilline, 274, 401 
Miacalcic, 338 


; 


1736 

Microlax, 320 

Microscopie speculaire corneenne, 

1744 

Microsporidioses, 814 

Microval, 110 

Midazolam, 248, 374 

Midecamycine, 241 

Midodrine, 248 

Mifegyne, 249 

Mifepristone, 249 

Miglitol, 194 

Miglustat, 249 

Migraine, 1165 

Mikulicz, syndrome de, 1020 

Millard-Gubler, syndrome de, 1164 

Miiligynon, 110 

Mills, syndrome de, 1164 

Mifupa, 429, 431 

Mimpara, 100 

Minalcipran, 51 

Minalfene, 58 

Mineralisation osseuse, methodes 
d’etude de la, 1710 
Minesse, 108 
Mini allogreffe, 180 
Minidril, 107 
Minimelt, 126 
Miniphase, 108 
Minipress, 57, 296 
Minirin, 126, 1693 
Mini-sintrom, 69 

Minkowski-Chauffard, maladie de, 
690 

Minocycline, 116, 385 
Minolis, 116 
Minoxidil, 250 
Minulet, 107 
Miorel, 253 
Mircera, 143 
Mirena, 112 
Mirtazapine, 51 
Misolastine, 56 

Misoprostol, 250, 302, 393, 397 
Mitomycine, 250 
Mitotane, 251 
Mitoxantrone, 251 
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Mitsuda, intradermoreaction de, 
806 

Mivacron, 115 

Mivacurium, 115 

Mixtard 30, 217 

Mizollen, 56 

M-M-RvaxPro, 354 

MNSs, systeme, 1619 

Mobic, 59 

Moclamine, 49 

Moclobemide, 49 

Modamide, 134 

Modane, 232 

Modecate, 259 

Modilac, 429, 431 

Moditen, 255, 256 

Modopar, 136, 141 

Modulen IBD Nestle Nutrition, 438 

Moex, 208 

Moexipril, 208 

Mogadon, 193 , 378 

Mole hydatiforme, 1391 

Molecules de membrane, 1588 

Molluscum 

contagiosum, 1069, 1585 
- diagnostic virologique, 1584 
pendulum, 1070 
Molsidomine, 252 
Monazol, 55, 198 
Mondor, maladie de, 1364 
Moneva, 107 
Monge, maladie de, 1325 
Monicor LP, 350 
Monilethrix, 1083 

Monoamine oxydase, inhibiteurs de 
la, 49 

Mononevrite, 1195 
Mononine, 151 

Mononucleose infectieuse, 780 
Monosomie, 1766 
5p, 970 

X totale ou en mosai'que, 971 
Mono-Tildiem, 206 
Monteggia, fracture de, 1135 
Mopral, 209, 210 
Moraxella , 1545 
Moro, reflexe de, 1411 
Morphee, 1068 
Morphine, 31, 40, 383, 397 
intoxication par la, 1283 
Morphinomimetiques, analgesiques, 




Mort 

cerebrale, 1162 
foetale in utero, 1390 
subite 

- du nourrisson, 1463 

- rythmique d’origine geneti- 
que, 481 

Morton, maladie de, 1211 
Morve, 781 

Moschcowitz, syndrome de, 731 

Moscontin, 41, 383 

Mosil, 241 

Motilium, 53, 399 

Motricite 

anorectale, 1671 
digestive, exploration de la, 
1670 

gastrique, 1670 
intestinale, 1671 
oesophagienne, 1670 
Mott, cellules de, 834 
Mouche tee-tse, 834 
Moutardes azotees, 252 
Mouveniemte^fu foetus, 1377 
Moxonidine, 57 
MPS 1, 990 

/fl^ARTinhibiteurs de, 209 
Muciclar, 146 
'ucinoses cutanees, 1041 
Mucinum, 232 
Mucite radique, 1526 
Mucitux, 146 

Muckle-Wells, syndrome de, 1038 
Mucocele, 1531 

Mucocutaneous lymph node syndrome, 
1013 

Mucofluid, 146 
Mucomyst, 5 
Mucomystendo, 5 
Mucopolysaccharidose(s), 990 
Mucor, infection a, 838 
Mucoregulateurs, 146 
Mucormycose, 838 
Mucothiol, 146 
Mucoviscidose, 995 
Multinevrite, 1195 
Munchmeyer, maladie de, 1105 
Muphoran, 261 
Muramidase, 240 
Muromonab, 176 
Mutation 


M 

M 

M 


31 

Morpholine, 55 
Morquio, maladie de, 992 
Morsures, infection par, 749 


AF508, 996 

20210 de la prothrombine, 1613 
Myambutol, 143, 380, 516 
INH, 143 
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Myasthenie, 1206 
Mycamine, 55, 247 
Mycetomes, 842 
Mycobacteries, 1546 
Mycobacterioses 
atypiques, 782 

pulmonaires non tuberculeuses, 

517 

Mycobacterium leprae , infection a, 
806 

Mycophenolate mofetil, 252, 376, 
393 

Mycoplasma 

genitalium, infection a, 773 
hominis, infection a, 773 
pneumoniae , infection a, 773 
Mycoplasmes, 1546 
infection a, 773 

Mycoses, diagnostic immunologique 
des, 1626 

Mycosis fongoide, 1086 
Mycostatine, 54, 262, 399 
Mycoster, 55 
Mydriaticum, 104 
Mydriatiques, 104 
Myelinolyse centrale du pont, 1191 
Myelite aigue, 1188 
transverse, 1163 
Myelodysplasies, 671, 705 
Myelofibrose primitive, 712 
Myelogramme, 1604 
Myelographie, 1718 

aux hydrosolubles, 171^ 
Myelomalacie, 1163 
Myelome 

multiple, 725 
rein du, 860 

Myelomeningocele, 1447 
diagnostic prenatal, 1736 
Myelopathies, 1163 

diagnostic virologique, 1573 
Myeloperoxydase 
coloration de, 1605 
deficit en, 686 
Myfortic, 253, 376 
Myleran, 87 
Myleugyn LP, 198 
Mynocine, 116 
Myocardiopathie(s) 
dilatees, 471 
hypertrophiques, 471 
restrictives, 469 
Myocardite(s) 
aigues, 494 
de stress, 494 
virales, 1585 


S' 




Myofasciite a macrophages, 1104 
Myoglobinurie, 848 
Myolastan, 253 
Myopathie(s), 1207 
de Becker, 1208 
de Duchenne, 1207 
facio-scapulo-humerale, 1208 
de Landouzy-Dejerine, 1208 
Myopie, 1491 
Myoplege, 253 
Myorelaxants, 253 
Myosite(s) 

a inclusions, 1003, 1209 
ossifiantes, 1105 
Myozyme, 18 
Mytelase, 24 
Myxcedeme, 920 

circonscrit pretibial, 1041 
Mjocome de l’oreillette gauche, 495 
Myxovirus 

infection a, 782, 786 
ttit luenzce, infection a, 769 




N 


abak, 104 
Naaxia, 104 
Nabucox, 59 
Nabumetone, 59 
N-acetyl-aspartylglutamate, 104 
N-acetylcysteine, 5 
N-acetylgalactosamine-4-sulfatase, 
deficit en, 991 

Nadler-Wolfer-Elliot, syndrome de, 
952 

Nadolol, 211 
Nadroparine, 184 
Naevus, 1071 
de Sutton, 1067 
Nafareline, 178 
Nalador, 302 
Naloxone, 32, 253 
Nanisme, 938 

dysharmonieux, 1117 
Naphtaline, naphtalene, intoxica- 
tion par la, 1303 
Naprosyne, 59 
Naproxene, 59, 388 
Naramig, 15 
Naratriptan, 15 
Narcan, 32, 253 , 399 
Narcozep, 377 
Naropeine, 383 
Natalizumab, 254 
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Natispray, 350 
Natremie, 1779 
Natulan, 298 
Nausees, 542 
Nausicalm, 131 
Nautamine, 132 
Navoban, 317 
Naxy, 241 
Nebcine, 26, 401 
Nebido, 32 
Nebivolol, 211 

Necator americanus, parasitoses a, 
817 
Necrose 

corticale renale bilaterale, 862 
medullaire renale, 869 
papillaire renale, 869 
de la tete femorale, 1114 
Nefopam, 40 
Neisseria, 1545 
Nelarabine, 254 
Nelfinavir, 65, 382 
Nelson, test de, 1558 
Neocate, 431 
Neo-codion, 103 

Neoglycogenese, deficit enzymati- 
que de la, 1434 
Neo-Mercazole, 67, 393 
Neomycine, 105, 254 
Neoplasie(s) 

endocriniennes multip* 

968 

intra-epitheliale du vagin, 1336 
Neoral, 99, 376 
Neorecormon, 143 
Neostigmine, 255 
Neosynephrine, 104 
Nephrites interstitielles, 864 
Nephroangiosclerose, 875 
Nephroblastome, 895 
Nephrocalcinose, 863 
Nephronophtise, 866 
Nephropathia epidemica, 862 
Nephropathies 

glomerulaires, 857 
gravidiques, 862 
medicamenteuses, 853 
Nephrose lipoidique, 855 
Nepressol, 102, 190 
Nerf trijumeau, alcoolisation du, 17 
Nerisone, 124 
Nesdonal, 335, 375 
Netilmicine, 26, 375, 385, 401 
Netromicine, 26, 375, 401 


tipl^^^^ 




Nettleship-Falls, syndrome de, 996 
Nettoyants domestiques, toxicite, 
1290 

Neulasta, 154 
Neuleptil, 257 
Neupogen, 154 

Neurinome de l’acoustique, 1169, 
1482 

Neuroblastome, 1170 
Neurobloc, 341 
Neurofibromatose de type 

1, 968, 1214 

2, 1214 

Neurofibrome, 1071 
Neuroleptiques, 255 

atypiques, intoxication par les, 

1284 

intoxication par les, 1275 
Neuroleptiques-retard, 258 
Neurolithium, 238 
Neurontin, 297, 377 
Neuropaludisme, 828 
Neuropathie(s) 

dh*mttc&Ke(s), 1196 
inflammatoires demyelinisantes 
chroniques, 1204 
motrice multifocale a bloc de 
conduction, 1205 
optique(s) 

- compressives ou infiltrantes, 

1510 

- hereditaire, 967 
-inflammatoires, 1509 
-ischemique, 1509 

- toxiques et metaboliques, 

1509 

peripheriques, 1195 
Neurophysines, dosage des, 1693 
Neutropenie, 678 

par allo-immunisation fceto- 
maternelle, 679 
cyclique, 679 
infantile, 679 
par margination, 678 
neonatale, 679 

Neutrophiles, anomalies des, 686 

Nevirapine, 64, 382 

Nevralgie 

d’Arnold, 1167 

cervico-brachiale, 1129, 1210 
crurale, 1127 
faciale essentielle, 1166 
du glosso-pharyngien, 1167 
du trijumeau, 1 166 
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Nevrite(s) 

ascendante, 1211 
hypertrophiques familiales 

1200 

optique retrobulbaire, 1509 
vestibulaire, 1479 
Nevrose 

d’angoisse, 1236 
hysterique, 1242 
obsessionnelle, 1236, 1239 
phobique, 1236, 1238 
Nexavar, 215 
Nexen, 59 
Nez rouges, 1080 
Niaprazine, 193 
Niaspan LP, 9 
Nicardipine, 206 
Niclosamide, 258 
Nicobion, 370 

Nicolas-Favre, maladie de, 778 
Nicorandil, 350 
Nicotinamide, 370 
Nicotine, intoxication par la, 1304 
Nidal, 429-431 
Nidrel, 206 

Niemann-Pick, maladies de, 985 
Nifedipine, 206 
Nifluril, 59 

Nilevar, 33 K 

Nilotinib, 214 
Nilutamide, 43 
Nimbex, 115 
Nimesulide, 59 
Nipent, 275 
Nisis, 39 
Nitrate(s) 

d’argent, 104, 259 
intoxication par les, 1304 
Nitrazepam, 193, 378 
Nitrendipine, 206 

Nitres, derives, intoxication par les, 
1275 

Nitriate, 259 
Nitriderm, 350 

Nitrites, intoxication par les, 1304 
Nitro-benzenes, intoxication par 
les, 1304 

Nitroprussiate de sodium, 259 , 388 
Nitroso-urees, 260 
Nivaquine, 62, 95, 380 

intoxication par la, 1280 
Nizoral, 55, 199 , 229 
Nocardia, 1545 
Nocardiose, 782 
Nocertone, 61 




CV 


Noctamide, 193 
Noctran, 193 
Noctyl, 193 
Nodule(s) 

des cordes vocales, 1475 
cutanes, 1057 
thyroidien, 923 
des trayeurs, 1584 
- diagnostic virologique, 1584 
Nolvadex, 330 
Nomegestrol, 299 
Nonan, 19 
Nootropyl, 286 
Nopron, 193 
Noradrenaline, 260 

inhibiteurs de recapture de la, 
50 

Noramidopyrine, 396 
Noravid, 122 
Norcuron, 115 
Nordaz, 70, 378 
NorS^zepam, 70, 378 
Norditropine, 187 
Norelgestromine, 109 
Norepinephrine, 260 
Norethisterone, 107, 108, 110, 299 
Norfloxacine, 105, 165 
Norgestimate, 107, 108 
Norgestrel, 107 
Noristerat, 111, 299 
Norlevo, 111 
Normacol, 233 
Normison, 193 
Normothymiques, 337 
Noroxine, 165 
Norprolac, 306 
Norset, 51 
Norvir, 65, 382 
Nosophobie, 1238 
Notezine, 129 
Nourrisson 
febrile, 1452 

malade ou fragile, dietetique du, 
431 

Nouveau-ne 

alimentation du, 426 
anemie du, 1427 
anomalies neurologiques du, 
1434 

antibiotiques chez le, 400 
constantes biologiques, 1783 
detresse respiratoire du, 1416 
en detresse vitale, 1415 
examen du, 1411 
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Nouveau-ne (suite) 

hernie diaphragmatique du, 
1418 

hypertrophique, 1415 
hypocalcemie du, 1433 
hypoglycemie du, 1432 
hypotrophique, 1413 
ictere du, 1431 

infection bacterienne du, 1438 
maladie hemorragique du, 1429 
medicaments, 398 
de mere infectee par le VIH, 1580 
occlusion du, 1447 
polyglobulie du, 1427 
postmature, 1414 
premature, 1412 
reanimation du, 1409 
thrombopenie du, 1430 
Novalac, 430, 431 
Novantrone, 251 
Novasource, 437 
Novatrex, 24, 393 
Novo Mix, 217 
Novocaine, 298 
Novonorm, 194, 195 
Novorapid, 217 
Novoseven, 149, 168 
Noxafil, 55, 294 
Noyades, 1326 
Nozinan, 236, 255, 256, 378 ^ 

Nplate, 154 
NT-proBNP, 1642 
Nucleolyse discale, 261 
5’-Nucleotidase(s), 1661, 1777 
Nuctalon, 193 

Numeration des cellules sanguines, 
1601 

NurofenPro, 58 
Nutramigen, 431 
Nutribaby 1-2, 430 
Nutriben, 429-431 
Nutricia, 429, 430 
Nutrilon AR 1-2, 430 
Nutrini, 437 

NutriniDrink Multifibres, 433 
NutriniMax (7-12 ans) Sondalis, 437 
Nutrison, 437 
Nutrition 

artificielle, 18 
enterale, 19, 436 
parenterale, 20 
NutropinAq, 187 
Nuvaring, 109 
Nystatine, 54, 262, 396 




(Esoi 


O 

Obesite, 960 
Obsessions, 1239 

Obstacles sur la voie aerienne, 1418 

Occlusion neonatale, 1447 

Ochronose, 973 

Octafix, 151 

Octagam, 201 

Octalbine, 16 

Octanate, 150 

Octim, 126, 127 

Ocufen, 104 

Ocytocine, 262 

Odontome , 1532 

Odrik, 208 

(Edeme(s), 849 

angioneurotique hereditaire, 
999 

de Calabar, 833 
cerebral, 1171 
larynge, 225 

papillate par hypertension 
inf^cftffiienne, 1509 
pulmonaire, 505 
(Ejfxy 

blanc et indolore, 1491 
ouge et douloureux, 1491 
isclim, 264 
(Esophage 

achalasie du sphincter inferieur 
de 1’, 557 
cancer de T, 556 
casse-noisette, 559 
diverticules de T, 561 
irritable, 559 

lesions medicamenteuses, 559 
rupture spontanee de Y, 562 
spasmes diffus de 1’, 558 
troubles moteurs et sensitifs, 

557 

(Esophagites 

caustiques, 560 
infectieuses, 559 
(Estradiol, dosage de 1’, 1729 
(Estrodose, 264 
(Estrogel, 264 
(Estrogenes, 263 
(Estroprogestatifs, 265 
Oflocet, 165, 380 
Ofloxacine, 105, 165, 380, 386 
Ogast, 209 

Ogilvie, syndrome de, 574 
1,25-OH-cholecalciferol, 369 
25-OH-cholecalciferol, 369 
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1 7-OH-progesterone, 1699 
25-OH-Vitamine D3, 384 
l-25(OH) 2 -Vitamine D3, 384 
Okimus, 253 
OKT3, 176 

Olanzapine, 257, 378 
Olecrane, fracture de, 1139 
Oligoamnios, 1395 
Oligospermie, 1369 
Olive, huile d’, 189 
Olivio, 454 
Olmesartan, 39 
Olmetec, 39 
Omega 3, 189 
Omeprazole, 209 
Omexel, 210 
Omoconazole, 55, 198 
Omphalocele, 1445 

diagnostic prenatal, 1736 
OMS, score, 1790 
Onchocercose, 831 
Oncospar, 74 
Oncotam Ge, 330 
Oncovin, 364 

Oncovirus , infection a, 774 
Ondansetron, 317 
Ontak, 123 

Onychomycoses, 1084 
Onychoset, 55 
OP’DDD, 251 
Opacifications digest 
Opacites de type 
alveolaire, 1645 
interstitiel, 1645 
Ophtacalm, 104 

Ophtalmoplegie externe chronique 
et progressive, 967 
Ophtalmoscopie, 1741 
Ophtim, 105 

Opiaces, toxicomanie par, 1247 
OpioTdes, intoxication par les, 1283 
Opiran, 255 

Oppenheim-Urbach, maladie d’, 
1067 

Opticron, 104 
Optruma, 309 
Or, 265 
Oracefal, 92 
Oracilline, 274 , 385 
Oral Impact Tropic, 436 
Orap, 255, 257 
Oravir, 155 
Orbenine, 274 

Orchidodystrophie polygonosomi- 
que, 971 


fives, 1667 






Orchi-epididymite, 901 
Oreillons, 782 

eviction scolaire, 744 
vaccin, 354 
Orelox, 93 
Orencia, 3 
Orgametril, 299 
Orgaran, 185 
Orgeose Jammet, 127 
Orientia tsutsueamushi, infection a, 
812 

Orlistat, 266 
Ornidazole, 267 , 396 
Ornidyl, 139 

Ornithine carbamyl transferase, 
deficit en, 983 
Ornithose, 783 
Oroken, 93 
Oromone, 264 
Orthoclone, 176 
Ortljo-Novum, 107 
Orthopantomogramme, 1751 
OjrfWfc, 365 

amivir, 68, 267, 389 
blate, 8 

[Tsgood-Schlatter, maladie d’, 1095 
Osier, maladie d’, 487 
Osmolalite, sang, 1771 
Osmolarite plasmatique, 1781 
Osteite 

aigue, 1093 

femorale superieure, 1095 
des maxillaires, 1517 
du scaphoi'de tarsien, 1095 
de la tete du 2 e metatarsien, 
1095 

tubercule tibial anterieur, 1095 
Ostenil, 365 
Osteocalcine, 1709 
Osteochondrites juveniles, 1095 
Osteochondromatose synoviale, 
1124 

Osteocondensation, 1093 
Osteodensitometrie, 1710 
Osteodystrophie 
hereditaire, 928 
renale, 927 
Osteolyse, 1093 
Osteomalacie, 1108 
Osteome, osteoi'de, 1112 
Osteomyelite 
aigue, 1093 
chronique, 1094 
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Osteonecrose(s) 
aseptique(s), 1114 

- idiopathiques, 1095 

- de la tete femorale, 1114 

du condyle femoral interne, 
1114 

de la machoire, 1115 
du semi-lunaire, 1115 
de la tete humerale, 1115 
Osteopetrose, 1117 
Osteopoecilie, 1118 
Osteoporose, 1109 
Osteose parathyroi'dienne, 926 
Otite 

atelectasique, 1487 
cholesteatomateuse, 1487 
chronique ouverte, 1486 
fibro-inflammatoire, 1487 
moyenne 

- aigue, 1484 

-chronique, 1486 

Oto-antrite, 1484 
Otoemissions acoustiques, 1750 
Otospongiose, 1487 
Ototoxicite medicamenteuse, 1482 
Otracel, 316 
Ovaire 

cancer de T, 1351 
exploration fonctionnelle 
1702 
kystes 

- fonctionnels de T, 1349 

- organiques de 1’, 1350 
tumeurs 

- benignes de 1’, 1350 

- endocrines de 1’, 1351 
Ovitrelle, 187 
Ovulation, 1724 
Oxacilline, 274, 401 

Oxalates, intoxication par les, 1304 

Oxatomide, 56 

Oxazepam, 70, 378, 394 

Oxetorone, 61 

Oxicam, 59 

Oxiconazole, 55, 198 

Oxprenolol, 211 

Oxybutynine, 267 

Oxycodone, 41 

Oxycontin, 41 

Oxyde(s) 

d’azote, intoxication par les, 
1305 

de carbone, intoxication par T, 

1311 


telle de A t 

<V 

349 


Oxygene, mesure de la consomma- 
tion a l’effort, 1635 
Oxygenotherapie, 268 
hyperbare, 269 
Oxyhemoglobine 

dissociation de 1’, 1653 
saturation de 1’, 1653 
Oxynorm, 41 
Oxytetracycline, 105 
Oxytocine, 262 
Oxyurose, 821 
Ozidia, 194 

Ozone, intoxication par T, 1305 


P, systeme, 1619 
Pace-maker, 323 

Pachymeningite hemorragique, 
1176 

PaclitaxejL, 330 
Paderyl, 1C 
Paget 




extra-mammaire, maladie de, 




maladie de, 1115 
mammaire, maladie de, 1076 
::: K vulvaire, maladie de, 1336 
Palmitate de pipotiazine, 259 
Paludisme, 828 

diagnostic immunologique, 1624 
visceral evolutif, 828 
Paludrine, 300 
Pamidronate, 82 
Panaris, 1142 

Pancoast-Tobias, syndrome de, 506, 
522 

Pancreas 

cancer du, 665 

endocrine, exploration du, 1699 

extraits, 148 

fibrose kystique du, 995 

imagerie du, 1664, 1667 

plaie du, 1151 

tumeur(s) 

- endocrines du, 666, 939 

- intracanalaire du, 666 
Pancreatite 

aigue, 663 
chronique, 664 
Pancuronium, 115 
Panencephalite sclerosante 
subaigue, 766, 1180 
diagnostic virologique, 1573 
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Pangen, 148 

Panhypopituitarisme, 914 
Panitumumab, 270 
Panniculite nodulaire recidivante 
febrile, 1022 

Panoramique dentaire, 1751 
Panos, 253 

Pansements gastro-intestinaux, 270 
Pantestone, 32 
Pantoprazole, 210 
Pa0 2 , 1653, 1777 
Papillomatose 
anale, 613 
orale floride, 1520 
Papillomavirus 

diagnostic virologique, 1584 
infection a, 773 
oncogenes, 1335 
vaccin, 354 
Papillomes, 1532 

Papillon-Lefevre, syndrome de, 997 
Papovavirus, infection a, 774 
Papules, 1036 

atrophiques, 1037 
dysmetaboliques, 1036 
folliculaires, 1037 
infiltrees, 1036 
keratosiques, 1037 
oedemateuses, 1036 
Papulomatose lymphomatoide, 722 
Papulose 

atrophiante maligne de Degos, 

1042 

bowenoide, 1335 
lymphomatoide, 1088 
Paracentese, 270 

Paracetamol, 271 , 376, 388, 396, 399 
intoxication par le, 1275 
Paracoccidioidomycose, 842 
Paradichlorobenzene, intoxication 
par le, 1297, 1305 
Paraffine, huile de, 189 
Paragangliome, 934 
Paragonimose, 829 
Parakeratoses psoriasiformes et 
pityriasiformes, 1034 
Paralysie(s) 
auditive, 1157 
crurale, 1156 
cubitale, 1156 
diagnostic 

- topographique, 1155 
-virologique, 1573 
faciale, 1157, 1202, 1443 

- a frigore, 1202 






Paralysie(s) (suite ) 
generate, 1186 
du grand dentele, 1156 
du nerf 

- circonflexe, 1156 

- glosso-pharyngien, 1157 

-grand hypoglosse, 1157 

- musculocutane, 1156 

-olfactif, 1157 

- optique, 1157 

-trijumeau, 1157 

oculomotrice, 1157 
periodique 

- avec hyperkaliemie, 1200 

- avec hypokaliemie, 1200 
du plexus brachial, 1443 
radiate, 1156 
recurrentielle 

- bilaterale, 1476 

- unilaterale, 1475 
spinale, 1157 

supranucleaire progressive, 


1181 
vagale, 
Paranoia, 1245 


1157 


Parai 

^aHiparesie(s) spastique(s) tropi- 
cale, 766 
diagnostic virologique, 1573 
Paraphrenie, 1235 
Paraplegie(s) 
centrales, 1163 
traumatique, 1150 
Parapoxvirus, diagnostic virologi- 
que, 1584 

« Paraproteines » benignes, MGUS, 
726 

Parapsoriasis, 1035 

Paraquat, intoxication par le, 1305 

Parasites 

diagnostic immunologique, 

1623 

genotypage des, 1626 

dans le sang, recherche de, 

1622 

dans les selles, recherche de, 
1621 

dans les tissus et secretions, 
recherche de, 1622 
dans les urines, recherche de, 

1621 

Parasitophobes, 1025 
Parasitoses transmises par contact 
avec le sol ou l’eau, prevention 
des, 799 

Parasomnies, 1262 
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Parasympatholytiques, 47 
Parathormone, 186 
plasmatique, 1696 
related-peptide (PTH-rp), 1696 
Parathyroides 

adenome(s) des, 926 
aplasie des, 687 
exploration des, 1695 
hyperplasie des, 927 
Parecoxib, 59 
Pariet, 210 

Parkinson, maladie de, 1180 
Parlodel, 86 
Parodontose, 1515 
Parosmie, 1466 
Parotidomegalies, 1531 
Paroxetine, 51 

Parsonage et Turner, syndrome de, 
1209 
Particules 

minerales, biometrologie des, 

1657 

virales, detection des, 1570 
Parulie, 1516 
Parvovirus B19, 1577 
infection a, 780 
Paste ure lla, 1546 
Pasteurellose, 783 
Pasteurisation, 322 
Pate a l’eau, 271 , 342 
Pavulon, 115 
Paxene, 330 
PC0 2 , 1777 
PCR, 1767 
PDF, 1772 

Pearson, syndrome de, 967 
Pectenotoxines, intoxication par 
les, 1317 

Pediculoses, 1064 

eviction scolaire, 745 
Peflacine, 165 , 380, 401 
Pefloxacine, 165 , 380, 401 
PEG 4000, 233 
Pegasys, 218 
Pelade, 1083 

Pelger-Huet, anomalies de, 1603 
Peliose hepatique, 655 
Pelvispondylite rhumatismale, 1100 
Pemphigoi'de 
bulleuse, 1048 
cicatricielle, 1049 , 1521 
de la grossesse, 1049 
Pemphigus, 1047 
vulgaire, 1521 
Penicillamine, 272 






Penicilline(s), 272 
G, 385, 401 
Pentacarinat, 275 
Pentamidine, 275 
Pentasa, 245 
Pentastarch, 25 
Pentostatine, 275 
Pepper, syndrome de, 1170 
Peptamen, 437 
Peptide 
C, 1700 

intestinal vaso-actif, 586 
natriuretique de type B, 1642 
Peptijunior, 431 
Peptisorb Nutricia, 438 
Peptococcus, 1546 
Peptostreptococcus, 1546 
Perfusion, 1646 

intraveineuse, 276 

- adulte, 276 

- nouveau-ne et premature, 279 
Pergolidet ^79 

Pergotirpe, 101 

Per-iadenite de Sutton, 1522 
Periarterite noueuse, 1008 
Periarthrite scapulo-humerale, 

1125 

ericardite(s) 
aigues, 489 
chronique constrictive, 494 
uremique, 871 
virales, 1585 
Pericoronarite, 1516 
Peridurale, anesthesie, 34 
Perimetre cranien foetal, 1795 
Perindopril, 208 
Peristaltine, 232 
Perleche, 1526 
Peris, coloration de, 1605 
Permanganate de potassium, 280 
intoxication par le, 1305 
Persantine, 132 

Persistance hereditaire de l’hemo- 
globine foetale, 694 
Personnalite(s) 

« borderline », 1245 
dependante, 1244 
evitante, 1244 
hysterique, 1244 
narcissique, 1244 
obsessionnelle, 1245 
paranoi’aque, 1245 
pathologiques, 1244 
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Personnalite(s) (suite ) 
phobique, 1244 
psychasthenique, 1245 
psychopathique (antisociale), 
1245 

schizoTde, 1245 
schizotypique, 1245 
sensitive, 1245 
Perte foetale, 1388 
Perydis, 53 
Peste, 809 
Pethidine, 41 

Petrole, intoxication par le, 1306 
Peutz-Jeghers, syndrome de, 608 
Pevaryl, 54, 198 
PGI 2 , 301 

Phacomatoses, 1214 
Phaeva, 108 
Phantosmie, 1466 
Pharmacodependance, 1247 
Phase contact, deficit en facteur de 
la, 676 

Phenergan, 56, 125, 193 
Phenicoles, 280 

Phenobarbital, 280 , 374, 388, 394 
Phenolphtaleine, 281 
Phenols, intoxication par les, 130i 
Phenothiazines, intoxicatio 
les, 1275, 1283 
Phenoxypenicilline, 

Phenylalanine hydroxylase, deficit 
en, 977 

Phenylbutazone, 59, 281 
Phenylcetonurie, 977 
Phenylephrine, 104 
Phenylethylmalonyluree, 280 
Phenytoine, 282 , 374, 388, 394 
intoxication par la, 1275 
Pheochromocytome, 934 
Phlebite, 503 
pelvienne, 1401 
Phlebo-cavographie, 1639 
Phlebographie, 1758 
Phlegmon 

de l’amygdale, 1470 
perimaxillaire, 1516 
du plancher buccal, 1516 
Phloroglucinol, 66 
Phloroglucinol-simethicone, 66 
PH-metrie oesophagienne, 1670 
Phobies, 1238 , 1244 
Phosgene, 1315 

intoxication par le, 1306 
Phosphalugel, 42 


3r jJV 

, 1ZN.1 

cilline, 274 

e hydroxylase, aefici 




Phosphatase(s) 
acide(s), 1778 

- coloration de, 1605 

- tartrate resistante, 1709 
alcalines, 1660 , 1778 

Phosphates, intoxication par les, 
1306 

Phosphaturie, 1696 
Phosphine, intoxication par la, 1307 
Phosphofructokinase, deficit en, 
698 

Phosphoglycerate, deficit en, 698 
Phosphonate de sodium, 283 
Phosphore 

blanc, intoxication par le, 1307 
inorganique urinaire, 1782 
radio-actif, 283 
Phosphoremie, 1695, 1778 
Phosphorylase, 981 
kinase, deficit en, 981 
musculaire, deficit en, 981 
Pho^phures d’aluminium et de zinc, 
intoxication par les, 1307 
Photo patch test, 1044 
Photochimiotherapie extracorpo- 
^\Telle, 285 
Phototherapie, 284 
antidepressive, 285 
dynamique, 285 
UVB, 284 
Phtiriases, 1064 

Physalies, envenimation par, 1322 
Physiogine, 265 
Physiolac 1, 429 
Physiomycine, 116 
Physiosalt, 432 
Physiotens, 57 
Phytomenadione, 370 
Phytosterolemie, 959 
Pian, 809 

Pick, maladie de, 1213 
Pick-Herxheimer, acrodermatite 
atrophiante de, 1069 
Picolite, 432 
Picot, 431 
Piebaldisme, 997 
Pied 

diabetique, 947 
de Madura, 842, 1059 
Pierre Robin, syndrome de, 1418 
Piezzolith, 239 
Pig, 585 

Pigmentations, 1065 
generalisees, 1065 
localisees, 1066, 1523 
regionales, 1065 
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Pilocarpine, 105, 285 
Pilol, 105 

Pilule du lendemain, 111 
Pimozide, 255, 257 
Pinaverine bromure, 66 
Pindolol, 387 
Pioglitazone, 194 
Pipamperone, 257 
Piperacilline, 274, 401 
Piperazines, 70, 285 
Piperilline, 401 
Pipobroman, 286 
Piportil, 255, 257 
LP, 259 

Pipotiazine, 255, 257 
Pipram fort, 307 
Piqures 

d’arthopodes, 1322 
d’insectes, prevention des affec- 
tions transmises par, 799 
Piracetam, 286 
Pirarubicine, 41 
Piretanide, 134 
Piribedil, 286 
Pirilene, 305, 516, 517 
Piroplasmose, 821 
Piroxicam, 59 
Pityriasis 

rose de Gibert, 1033 
rubra pilaire, 1037 
versicolor, 1034 
PIVKA, 370 
Pizotifene, 61 
Placenta praevia, 1392 
Plaies de la main, 1141 
Plaquenil, 62, 192 
Plaques muqueuses, 1090 
Plaquettes 

duree de vie des, 1614 
sanguines 

- augmentation des, 677 

- transfusion de, 286 
Plasma, 287 

composition ionique et osmoti- 
que, 1781 

Plasmapherese, 288 
Plasminogene, activateur du, 1 1 
Plasmion, 170 

Plasmodium, recherche dans le 
sang, 1622 
Plasmohes, 25 
Platine (derives du), 289 
Plavix, 102 
Pleuresies 

bacteriennes, 507 






Pleuresies (suite) 
a liquide clair, 506 
serofibrineuses, 506 
tumorales, 507 

Plexus brachial, paralysie du, 1443 
Plitican, 53 

Plomb, intoxication par le, 1314 
Plomburie, 1782 
PMS-Isoniazide, 226 
Pneumatose kystique intestinale, 
596 

Pneumo 23, 355 
Pneumoconioses, 535 
Pneumocoque(s), 1545 

antigene(s) solubles de, 1563 
sensibilite aux antibiotiques, 
1565 

septicemie a, 792 
Pneumocystose, 843 
Pneumonie(s), 508 

diagnqstic virologique, 1575 
a hemophilus influenzae , 509 
a legionella pneumophila, 509 
a mycoplasma pneumoniae, 
chlamydiae, rickettsies, 509 
a streptococcus pneumoniae 
(pneumocoque), 508 
Pneumopathie(s) 
aigues, 508 

— bacteriennes 

— de l’adulte sain, 508 

— chez l’alcoolique, 510 

— chez le diabetique, 510 

— chez le granulocytopenique, 
510 

— chez 1’immunodeprime, 510 

— chez le sujet fragile hospita- 
lise, 510 

— chez le sujet VIH+, 511 

— sur terrains fragilises, 509 
bacterienne neonatale, 1422 
communautaires, 508 

a cytomegalovirus, 511 
de deglutition, 510 
a eosinophiles, 533 
d’hypersensibilite, 534 
de l’immunodeprime, diagnostic 
virologique, 1575 
a Mycoplasma pneumoniae, 
serologie des, 1557 
virales, 511 

Pneumothorax neonatal, 1422 
Poche parodontale, 1516 
POEMS, syndrome de, 1017 
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Poids 

atomiques, table internationale 
des, 1800 
courbes de 
- (0-3 ans), 1796, 1797 
-(0-20 ans), 1798, 1799 
foetal, 1793 

moyens de divers organes, 1785 
Poi'kilocytose, 1602 
Poi'kilodermie, 1069 
Poisson, huile de chair de, 189 
Polaramine, 56 
Poliomyelite 

anterieure aigue, 1203 
diagnostic virologique, 1573 
eviction scolaire, 744 
vaccin, 353 

Polyadenopathies, 684 
Polyangeite microscopique, 1010 
Polyarthrite rhumatoi'de, 1099 
Polychondrite atrophiante, 1013 
Polychromatophilie, 1602 
Polyenes, 54 

Poly-enthesopathie, 1126 
Polyethylene glycols, intoxication 
par les, 1307 
Polyglobulie, 682 
neonatale, 1427 
primitive, 713 
Polygynax, 54 
Polykystose renale, 868 

autosomique dominanw r '868 
diagnostic prenatal, 1736 
Polymerisation en chame (reaction 
de), 1767 

Polymyalgia rheumatica, 1102 
Polymyosite, 1003 
Polymyxines, 289 
Polynevrite(s), 1195 
alcooliques, 1196 

Polynucleaire « paresseux », syn- 
drome du, 686 
Polype(s) 

adenomateux rectocoliques 
sporadiques, 606 
cholesterolique, 662 
des cordes vocales, 1475 
gastriques, 572 
hyperplasiques, 609 
juveniles, 608 
non adenomateux, 608 
et polyposes juveniles et hamar- 
tomateuses, 608 
uterins, 1341 
Polypeptidiques, 289 




Polypose(s) 

adenomateuse familiale, 607 
juvenile diffuse, 608 
naso-sinusienne, 1467 
non adenomateuses, 608 
Polyradiculonevrites, 1195 
diagnostic virologique, 1573 
inflammatoires demyelinisantes 
chroniques, 1204 
Polysilane, 79, 290 
Polystyrene(s), sulfonate de 
sodium, 290 

Polyurie insipide primaire, 916 
Polyvidone iodee, 65 
Polyvinylpyrrolidone iodee, 290 
Pommade(s), 342 
MO Cochon, 9 
ophtalmologiques, 104 
Pompe 

maladie de, 981, 987 
a proton, inhibiteurs de la, 209 
Ponetion, 270 
d’^jCite, 291 
biopsie renale, 1681 
<|e la chambre anterieure de 
fls>. l’ceil, 1744 
- de fontanelle, 291 
ganglionnaire, 1606 
lombaire, 291 
medullaire, 1604 
du pericarde, 292 
pleurale, 292, 1656 
sous-durale, 291 
sous-occipitale, 293 
ventriculaire, 293 
Ponctuations basophiles, 1603 
Pontage aorto-coronaire, 294 
« Pool vide », maladie de, 675 
Porencephalie, 1437 
Porphyrie(s) 

aigue intermittente, 1197 
cutanee(s), 1052 
variegata, 1052 
Porphyromonas, 1546 
Posaconazole, 55, 294 
Posadas et Wernicke, maladie de, 
839 

Positons, 140 
Postmature, 1414 
Potasse, intoxication par la, 1308 
Potassium, sels de, 295 
Potentiels evoques, 1718 
auditifs, 1749 
visuels, 1743 
Pott, mal de, 1131 
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Poumons humides, 1421 
Pouteau-Colles, fracture de, 1140 
Poux, 1064 
Povanyl, 306 
Povidone iodee, 290 
Pox virus, 795 

diagnostic virologique, 1584 
infection a, 796 
PPSB, 106 
Practazin, 320 
Practon, 134 

Prader-Willi, syndrome de, 960 
Pralidoxime, 295 
Pramipexole, 295, 389 
Pravastatine, 321 
Prazepam, 70 
Praziquantel, 296 
Prazosine, 57, 296, 388 
Precocite sexuelle, 935 
Pre-delirium tremens, 1255 
Predisposition genetique aux 

tumeurs, 967 
Prednisolone, 113, 114 
Prednisone, 113 
Pre-eclampsie, 1396 
Pregabaline, 71, 297 
Pregestimil, 431 
Pregomine, 431 
Prekallicreine, 152 
Prelevement(s) 

ano-genitaux, 1555 
bronchiques proteges, 

- et lavage bronchiolo-alveo- 
laire, 1553 

de gorge, 1550 

- examen microbiologique, 

1550 

d’oreille, 1551 

- examen microbiologique, 

1551 

Premarin, 264 
Premature, 1412 
Pre-menopause, 1359 
Preotact, 186 

Preparation pour nourrissons, 428 
Prepidil, 302 
Prepulsid, 399 
Presbyacousie, 1485 
Presbytie, 1491 
Presentation(s) 
de i’epaule, 1381 
de la face, 1380 
du front, 1380 
du siege, 1378 
du sommet, 1377 




Preservatifs, 112 
Pression 

arterielle, mesure ambulatoire 
de la, 1635 
oncotique, sang, 1771 
Prevenar, 356 
Previscan, 68, 69 
Prevotella, 1546 
Prezista, 381 
Priapisme, 905 
Prilocai'ne, 33 
Primalan, 56 
Primene, 11 
Primevere, 454 
Primidone, 394 
Primo-infection 

tuberculeuse, 513 
par le VIH, 1579 
Primperan, 53, 399 
Prinivil, 208 
Priorix, 354 

Pristinamycine, 328, 396 
Pritor, 39. \ 

Privigen, 201 
Pro-acceFfrine, 153 
Probenecide, 297 
- »4iSog, 297 
iotiques, 297 
Cocaine, 33, 298 
Procarbazine, 298 
Prociclide, 122 
Procidence du cordon, 1383 
Proconvertine, 149, 153 
Procoralan, 227 
Proctalgie fugace, 616 
Procuta Ge, 311 
Prodilantin, 282 
Produit(s) 

de complementation orale, 433 
de contraste, 1762 
de degradation de la fibrine, 
1612 

de lest, 233 
sanguins 

- labiles, 344 

- stables, 345 
Profenid, 59, 383 

Progeniteurs hematopoi’etiques, 

1605 

Progestatifs, 298 
Progesterone, 299 
dosage de la, 1729 
retard, 299, 300 
test a la, 1728 
Progestogel, 299 


rroD< 

Prob. 
-V ^FtOCc 
Prnr; 
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Proglicem, 129 

Prognathie mandibulaire, 1514 
Prograf, 329, 376 
Proguanil, 76, 300 
Progynova, 264 
Pro-insuline, 1700 
Prolactine 

adenome a, 912 
dosage de la, 1729 
secretion de, 1692 
Prolactinome, 912 
Prolapsus 

genitaux, 1337 
hemorroidaire, 611 
valvulaire mitral, 486 
Proleukin, 220 
Prolidase, deficit en, 998 
Promacta, 154 
Promegestone, 299 
Promethazine, 56, 193 
Propacetamol, 271, 389 
Propafenone, 44, 300 
Propecia, 213 
Propericiazine, 257 
Propine, 105 
Propiocine, 241 
Propion ibacterium , 1 546 
Propofol, 301 

Propranolol, 211, 380, 387, 39\ 
Propylene glycol, intoxication ] 
le, 1307 

Propylthiouracile, 67 
Proracyl, 67 
Prostacycline, 301 
Prostaglandines, 302 
Prostate 

adenome de la, 897 
cancer de la, 896 
thermotherapie, 335 
Prostatite aigue, 901 
Prostigmine, 255 
Prostine, 399 
E2, 302 
VR, 302 

Protamine, 303 
Proteact, 186 

Protection des biens, mesure de. 

1220 

Proteine(s) 

d’adhesion des neutrophiles. 
686 
C, 303 

- deficit en, 1612 
plasmatiques, pertes digestives. 

1675 


97 


S' 


Proteine(s) (suite) 

S, deficit en, 1612 
seriques, 1779 
Proteinose alveolaire, 536 
Proteinurie, 846, 1782 
de Bence-Jones, 847 
orthostatique, 847 
Protelos, 324 
Protenplus Drink, 434 
Proteus, 1545 

septicemie a, 790 
Protexel, 303 
Prothiaden, 48 
Prothrombine, 153 
mutation 20210, 1613 
taux de, 1611 
Protidemie, 1779 
Protireline, 303 
Protopic, 329 

Protoporphyrie erythropoietique, 
1052 

Protoxyde d’azote, 304 
Prongs, 264 
Providencia, 1545 
P^ovidextra, 435 
Proxalyoc, 59 
Prozac, 51, 379, 394 
Prune-Belly, syndrome de, 1446 
Prurigo strophulus, 1038 
Prurit, 1025, 1062 
anal, 611 
vulvaire, 1333 

Pseudo-adreno-leucodystrophie 
neonatale, 995 
Pseudo-goutte, 1119 
Pseudo-hermaphrodisme masculin, 
1356 

Pseudo-hypoparathyroidie, 928 
Pseudo-maladie periodique, 1098 
Pseudomonas, 1545 
Pseudo-myxome 

des cordes vocales, 1475 
peritoneal, 624 
Pseudo-obstruction 
aigue du colon, 574 
intestinale, 574 
- chronique, 575 
Pseudo-pelade, 1083 
Pseudo-polyarthrite rhizomelique, 
1102 

Pseudo-puberte precoce, 935 
Pseudo-xanthome elastique, 998, 
1016 

Pseudo-Zellweger, 995 
Psilocybine, 1251 
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Psittacose, 783 
Psoralene(s), 284, 304 
Psoriasis, 1031 
Psychasthenie, 1245 
Psychose 

delirante aigue, 1231 
hallucinatoire chronique, 1235 
maniaco-depressive, 1228 
Psychosomatiques, troubles, 1241 
Psyllium Langlebert, 233 
PTA, 152 
PTH, 186 
Ptyalisme, 1530 
Puberte precoce, 935 
vraie, 935 
Puisolith, 240 

Pullulation microbienne du grele, 
580 

Pulmicort, 113 
Puregon, 187 
Purinethol, 244 
Purpura(s), 673 
fulminans, 791 
hyperglobulinemique, 734 
non plaquettaire, 675 
rhumato'fde, 734 
senile, 734 

thrombopenique, auto-immun, 
732 

thrombotique thrombo# 
nique, 731 
vasculaires, 734 
Pursennide, 232 
Pustules, 1054 

folliculaires, 1054 
non folliculaires, 1055 
Pustulose(s) 

amicrobiennes, 1055 
exanthematique aigue generali- 
see, 1056 
mycosiques, 1055 
varioliforme de Kaposi-Julius- 
berg, 1042, 1044, 1055 
Puvatherapie, 284, 304 
Pycnodysostose, 1118 
Pyelonephrites 
aigues, 868 
chroniques, 864 
Pyocefal, 93, 400 
Pyocholecyste, 658 
Pyoderma gangrenosum, 1059 
Pyostacine, 328 
Pyrantel, embonate de, 305 
Pyrazinamide, 305 


.vj iiinnuii, 

bocytopg- 


Pyrethrinoi'des, intoxication par les, 
1308 

Pyridinolines urinaires, 1709 
Pyridones, 55 
Pyridostigmine, 305 
Pyridoxine, 366 
Pyrimethamine, 305 , 325 
Pyrophobie, 1238 
PyropoYkilocytose, 691 
Pyruvate, 1779 

kinase, deficit en, 698 
Pyrvinium, embonate de, 306 


Q fever, 805 
Qinghaosu, 63 
QT, intervalle, 1630 
Quadrasa, 245 
QuantiFERON, 1562 
Queensland, fievre du, 805 
Questran, 98 
QueteleJflM^re de, 960 
Queyrat, erythroplasie, 1519 
Quinagoline, 306 
Quiiy^ril, 208 

Quinidine, intoxication par la, 1276 
Quinimax, 376 
Quinine, 62, 253, 306, 376 
intoxication par la, 1276 
Quinoforme, 306, 376 
Quinolones, 307 
Quitaxon, 48 


R 

Rabeprazole, 210 
Rachicentese, 291 
Rachitisme(s) 
commun, 1107 

par fuite tubulaire renale du 
phosphore, 1108 
hypophosphatemique lie a l’X, 
865 

vitamino-dependants (pseudo- 
carentiels), 1107 
vitamino-resistants, 1107 
Radiculite (HSV, VZV), diagnostic 
virologique, 1573 
Radiculographie, 1718 
Radiodermites, 1067 
Radioelements, 140 
Radiofer, cinetique du, 1613 
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Radiofrequence, ablation transcuta- 
nee par courant de, 3 
Radiographie thoracique, 1643 
Radio-isotopes, 140 
Radiologie interventionnelle, 1760 
Radiomucite, 1526 
Radiotherapie, 307 

cervico-faciale, complications 
buccales de la, 1526 
ciblee, 309 
metabolique, 309 
par voie externe, 308 
Radium, irradiation par le, 1325 
Rafton, 113 
Rage, 784 
vaccin, 355 
Raloxifene, 309 
Raltegravir, 382 
Ramipril, 208 

Ramollissements medullaires, 1188 
Randall, syndrome de, 727 
Raniplex, 399 
Ranitidine, 213 
Rapamune, 209, 384 
Rapifen, 31 
Rapilysin, 11 

Rapport ventilation/perfusion, 16: 
Rate, rupture de, 1151 
Rathke, tumeur de la poche 
Raynaud, phenomene de, 502 
Rayons ultraviolets, 309, 322 
Reaction du greffon contre l’hote, 
729, 1529 
Realdiet, 437, 438 
Reanimation 

des equilibres vitaux, 1329 
du nouveau-ne, 1409 
Rebetol, 312 
Rebif, 219 
Recepteurs 

alpha-adrenergiques, inhibi- 
teurs des, 210 

beta-adrenergiques, inhibiteurs 
des, 211 

5-HT, agonistes des, 15 
Hi, antagonistes des, 56 
H 2 , inhibiteurs des, 213 
Recklinghausen 

maladie de, 1026, 1066 
osteose de, 926 
Recombinate, 150 
Rectocele, 1337 
Rectocolite hemorragique, 588 
Reed, syndrome de, 1070 


S‘ 


Reeducation vesico-sphincterienne, 

310 

ReFacto, 150 
Reflexe(s), 1155 

acoustico-facial, 1749 
stapedien, 1749 
Refludan, 235 
Reflux 

gastro-cesophagien, 553 

- du nourrisson, 1453 
vesico-renal, 903 

Refsum, maladie de, 995, 1201 
Regime. Voir aussi Dietetique 
de l’hypercholesterolemie, 453 
des hyperlipoproteinemies, 453 
de rhypertriglyceridemie, 454 
limite en sodium, 450 
de restriction energetique, 454 
sans gluten, 456 

Regurgitations alimentaires sim- 
ples, 1453 

Rein 

Wciel, 182 
urer 

chez l’adulte, 894 

- chez l’enfant, 895 
en eponge, 864 
kystes du, 895 

du myelome, 860 
plaie du, 1151 
polykystique, 868 
traumatisme du, 904 
des vascularites, 858 
Reiter, syndrome de, 1103 
Relafact LH-RH, 178 
Relenza, 371 
Relpax, 15 

Remak, syndrome de, 1210 
Remicade, 14, 402 
Remifentanil, 31 

Rendu-Osler-Weber, maladie de, 
1023, 1465 
Renine 

active, 1680 
plasmatique, 1698 
Renitec, 208 
Rennie, 42 
Renutryl, 434 
Reopro, 38 

Repaglinide, 194, 195, 388 
Repevax, 353 
Replagal, 13 
Rescueflow, 127 
Reserve alcaline, 885 
Residu post-mictionnel, 899 
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Resines echangeuses d’ions, 310 
Resistance globulaire osmotique, 

1608 

Resource, 433-435 
Respirateurs, 362 
Respiration artificielle, 361 
Restorvol, 25 
Retacnyl, 311 
Retard 

de croissance intra-uterine, 
1398 


Rhinathiol, 146 

Rhinopharyngites aigues, 1469 
Rhinopharynx, cancer du, 1474 
Rhizopus, infection a, 838 
Rhophylac, 203 
Rhumatisme 

de l’acne conglobata, 1103 
articulaire aigu, 1097 
a hydroxyapatite, 1120 
inflammatoire des ceintures, 
1102 


pubertaire simple, 1356 
de resorption de liquide alveo- 
laire, 1421 
Retention 

aigue d’urine, 900 
incomplete d’urines, 899 
Reteplase, 11 

Reticulocytes, numeration des, 

1603 

Reticulo-endotheliose leucemique, 

716 

Reticulo-histiocytose multicentri- 

que, 1104 

Reticulosarcome indifferencie, 1113 
Retin A, 311 
Retinite(s) 

infectieuses, 1492 
necrosante 

- a cytomegalovirus, 149JJ 

- a herpes virus, 1492 i 
Retinoblastome, 968 
RetinoTdes, 311 
Retinol, 311, 365 
Retinopathie(s) 

diabetique, 1507 
hypertensive, 1508 
medicamenteuses, 1508 
Retrecissement 
aortique, 483 

- valvulaire, 490 
mitral, 485 

pulmonaire valvulaire, 490 
tricuspidien, 487 
Retrognathie, 1514 
Retrovir, 64, 382 
Retrovirus, infection a, 774 
Reviparine, 184 
Revlimid, 235 
Revolade, 154 
Reyataz, 381 

Reynolds, syndrome de, 644 
Rhabdomyolyse, 848 
Rhabdomyosarcome gastrique, 573 
Rhesus, systeme, 1618 


palindromique, 1102 
psoriasique, 1101 
Rhume 

des foins, 1467 
de hanche, 1095 
Riamet, 73 
Ribavirine, 68, 312 
Riboflavine, 366 

Richettsia rickettsii, infection a, 811 
Richner-Hanhart, syndrome de, 978 
Richter, syndrome de, 715 
Rickettsia, fS46 

afrieiie, infection a, 812 
conoH, infection a, 812 
£ Jkoukizecki , infection a, 810 

U fypi if, infection a, 811 
Kettsies, 1546 
ckettsioses, 810 
serologie des, 1562 
Riedel, maladie de, 922 
Rifadine, 313 , 380, 401,516 
Rifampicine, 313 , 380, 386, 394, 396, 
401 

Rifamycine, 105 

Rifater, 313 , 380 

Rifinah, 313 , 380 

Riley-Day, syndrome de, 1206 

Rilmenidine, 57 

Rilutek, 314 

Riluzole, 314 

Rimactan, 313 

Rimantadine, 24 

Rimifon, 226, 376, 516, 517 

Ringer-lactate, solution de, 314 

Rinurel, 397 

Risdall, syndrome de, 730 
Risedronate, 83 
Risordan, 350 
Risperdal, 257, 258, 378 
consta, 259 

Risperidone, 257, 259, 378 
Ritonavir, 65, 382 
Ritter-Lyell, syndrome de, 1053 
Rituximab, 176, 314 
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Rivastigmine, 315 
Rivolith, 240 
Rivotril, 101 , 374 
Rizatriptan, 15 
Roaccutane, 311 , 392 
Rocaltrol, 368 , 384 
Rocephine, 93 , 400 
Rocuronium, 115 
Roferon-A, 218 
Roger, maladie de, 491 
Rohypnol, 193, 377 
Rokitansky-Kuster, syndrome de, 
1356 

Romberg, maladie de, 1535 
Romiplostim, 154 
Ropivacai'ne, 33, 34, 383 
Rosacee, 1054 
Rosenthal, maladie de, 676 
Roseole 

infantile, 767 
syphilitique, 1090 
Rosoxacine, 165 
Rosuvastatine, 321 
Rotarix, 355 
Rotateq, 355 

Rotavirus, diagnostic virologique^ 
1576 

Rothmund, syndrome de, 1069 
Rotor, syndrome de, 651 
Rougeole, 786 

diagnostic virologlque, 1584 
eviction scolaire, 744 T 
vaccin, 354 
Rouget, 787 
Rovamycine, 241 , 399 
Rowasa, 245 
Roxithromycine, 241 
RPR, 1558 
RT-PA, 11 
Rubeole, 788 

congenitale, 1441 
diagnostic virologique, 1584 
eviction scolaire, 744 
et grossesse, 1404 
vaccin, 354 
Rudivax, 354 
Rulid, 241 
Ruminations, 1239 
Rupture 

intraperitoneale d’un viscere 
creux, 1152 

prematuree des membranes, 

1394 

du tendon d’achille, 1148 


Rythme 

cardiaque foetal, enregistrement 
du, 1735 
reciproque, 476 
Rythmodan, 44, 133, 379 
Rythmol, 44, 300 


Sabin et Feldman, test de, 1624 
Sabril, 364 

Saccharomyces boulardii, 316 
Saccoradiculographie, 1711 
Saignee, 316 

Saignement digestif occulte, 542 
Saizen, 187 
Salagen, 318 
Salazopyrine, 327 , 380 
Salbutamol, 80 

Salicyles, intoxication par les, 1284 
Salqjeterol, 397 
Salmdqella, 1545 

S enterica, infection a, 767 
Salmoiielles, intoxication par les, 
>1318 

lmonelloses, 788 
serologie des, 1560 
Salpingite, 1346 

tuberculeuse, 1348 
San Filippo, maladie de, 992 
Sandimmun, 99 , 376 
Sandoglobuline, 201 
Sandostatine, 319 
Sang, 1771 

foetal, prelevement de, 1738, 
1770 

gaz du, 1653 
recherche 

- de parasites dans le, 1622 
- de virus dans le, 1568 
dans les selles, recherche du, 
1675 

Sanmigran, 61 
Sa0 2 , 1653, 1777 
Sapolan, 316 
Saquinavir, 65, 382 
SarcoTdes, 1058 
Sarcoidose, 1019 
Sarcome(s) 

du col uterin, 1340 
du corps uterin, 1343 
d’Ewing, 1113 
de Kaposi, 756 
osteogenique, 1112 
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Saturnisme, 1314 
Sauvegarde de justice, 1220 
Savarine, 63, 300 

Saxitoxine, intoxication par la, 1318 
Scabiose, 1063 

Scalenes, syndrome des, 1130 
Scandicaine, 383 
Scandishake, 436 
Scanner, 1684, 1755 
cranien, 1713 

multi-coupe cardiaque, 1637 
rachidien, 1713 
Scanographie, 1755 
Scarlatine, 788 
Schatzki, anneau de, 543 
Scheie, maladie de, 990, 992 
Scheuermann, maladie de, 1095 
Schiller, test de, 1723 
Schirmer, test de, 1499 
Schistosomiase(s), 628, 830 
Schonlein-Henoch, syndrome de, 


Scoliose, 1096 
Scorbut, 964 
Score 

APACHE, 1267 

d’Apgar, 1410 
Scorpions 

exotiques, envenimation par, 
1322 

fran^ais metropolitans, enveni- 
mation par, 1322 
Scotch-test, 1621 
Secnidazole, 316 
Secnol, 316 
Secretion(s) 

gastro-pancreatiques, explora- 
tion des, 1672 

nasales ou tracheo-bronchi- 
ques, recherche de virus 
dans les, 1567 

pancreatique, exploration de la, 
1672 


734 

Schwachman, syndrome de, 679 
Schwannome 

de l’acoustique, 1169 
gastrique, 573 
vestibulaire, 1482 
Schwartz-Bartter, syndrome de, 916 
Sciatiques, inflammatoires, 1129 
Scilliroside, intoxication 
1281 

Scintigraphie(s) 
cardiaque, 1640 


in par le, 


medullaire, 1614 
osseuse, 1711 
pulmonaires, 1646 
renale, 1687 
salivaire, 1752 
splenique, 1614 
au technetium 99m, 1676 
thyroidienne, 1694 
Sclerite, 1009 
Sclerodermie 

en plaques, 1068 
systemique, 1004 
Sclerose(s) 

combinee de la moelle, 1189 
cutanees, 1067 
hepato-portale, 628, 648 
laterale amyotrophique, 1194 
en plaques, 1189 
primitives circonscrites, 1068 
secondaires, 1067 
tubereuse de Bourneville, 1215 




pharyngees, recherche de virus 
dans les, 1567 
Sectralv ; iitjJ79 
Seglor, 61, 130 

Segmentation pulmonaire, 1645 

^&bces du, 1406 
adenome(s) du, 1361 
adiponecrose du, 1363 
cancer du, 1364 
crevasses du, 1406 
inflammatoire, 1364 
kyste du, 1362 
lipome du, 1363 
lymphangite du, 1406 
poly-adenomatose du, 1363 
Seldinger, methode de, 1758 
Selegiline, 316 
Selenium, sulfure de, 328 
Selle(s) 

examen des, 1621 , 1675 
recherches de virus dans les, 
1567 

turcique vide, 915 
Seloken, 211 
Sels Bouillet, 450 
Selsun, 328 
Semi-lunaire 

luxation du, 1141 
osteonecrose du, 1115 
Seminomes testiculaires, 898 
Senior-Loken, syndrome de, 866 
Senokot, 232 
Septicemies, 789 
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Septivon, 65 
Serecor, 44, 190, 379 
Seresta, 70, 378, 394 
Serodiagnostic(s), 1556 
de Martin et Pettit, 1559 
en virologie, 1572 
de Widal et Felix, 1560 
de Wright, 1561 
Serologie 

des infections genitales a chla- 
mydia trachomatis , 1557 
syphilitique chez l’Africain, 
interpretation, 1559 
Seroplex, 51 , 379 
Seropram, 51 , 379 
Serotonine, inhibiteurs de recap- 
ture selectifs de la, 50 
Serpents d’Europe, envenimation 
par, 1323 
Serratia, 1545 
Sertaconazole, 55, 198 
Sertraline, 51 
Serums 

antilymphocytaires, 175 
heterologues, 175 
Setrons, 317 
Sever, maladie de, 1095 
Sevestre et Jacquet, derrrj^^ 
papulo-erosive de, 1462 
Sevoflurane, 36 
Sevorane, 36 
Sevredol, 41 
Sexe foetal 

diagnostic de, 1769 
sur sang maternel, determina- 
tion du, 1738 

Sezary, maladie de, 680, 722, 1088 
Sharp, syndrome de, 1005 
Sheehan, syndromes de, 653, 862, 
914, 1358, 1367 
Shigella, 1545 
infection a, 774 

Shigelles, intoxication par les, 1318 
Shit, 1250 

Shulman, syndrome de, 1005 
Shunt 

arterioveineux, 160 
droit-gauche anatomique, 1654 
Shy et Drager, syndrome de, 1205 
Sialagogues, 318 
Sialoendoscopie, 1752 
Sialographie, 1752 
Siamois, diagnostic prenatal, 1736 
Sibelium, 61 
SIDA, 752 


de, 1462 


& 


Siderophiline, 1615, 1779 
Siegal-Cattan-Mamou, maladie de, 
1018 
Sifrol, 295 
Signe(s) 

d’ Argyll Robertson, 1187 
de Campbell-Thomson, 1149 
de Darier, 1040 
de Dupuytren, 1444 
de Koplik, 787 
de Trendelenburg, 1444 
Sildenafil, intoxication par le, 1276 
Silkis, 368 

Simonin, methode de, 1618 
Simulation, 1242 
Simulect, 176 
Simvastatine, 321 
Sinemet, 136 
Sintrom, 68, 69 
Sinusites 

aigues, 1468 
chroniques, 1468 
Sip f ple, syndrome de, 939 
is, 209, 384 
f5therapie, 139 
iawagliptine, 194 , 389 
^/ISitosterolemie, 959 
Sjogren-Larsson, syndrome de, 1031 
Skelid, 82 
Skenan, 41, 383 
Sluder, syndromes de, 1166 
Sly, maladie de, 992 
Smecta, 270, 399 

Sneddon, syndrome de, 1007, 1030 
Sodium 

bicarbonate de, 81 
chlorure de, 97 
fluorure de, 166 
Sodoku, 794 
Solanees, 47 
Solaraze, 58 
Solian, 28 , 255, 256 
Solubacter, 65 
Soludactone, 134, 320 , 321 
Soludecadron, 125 , 399 
Solu-Medrol, 114 
Solupred, 113 , 399 
Solutes de rehydratation, 431 
Solution(s) 

antiseptiques, 342 
de Fordtran, 234 
de Lugol forte, 225 
Soluvit, 19 

Somatoformes, troubles, 1241 
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Somatostatine, 318 
analogues de la, 319 
Somatuline LP, 319 
Sommeil 

apnees du 528 
maladie du, 834 
troubles du, 1261 
Son de ble, 319 
Sondalis, 437 
Sonolith, 239 
Sonotrod, 240 
Soprol, 211 
Sorafenib, 215 
Sorbitol, 233, 320 
Sorbostyl, 233 
Soriatane, 311 , 392 
Sotalex, 44, 211, 380 
Sotalol, 211,380 
Soude, intoxication par la, 1308 
Souffrance cerebrale neonatale, 
1436 

Southern, methode de, 1768 
Spagulax, 233 
Spasfon, 66 
Spasmes 

epileptiques du nourrisson, 
1461 

en flexion, 1179 
Spasmophilie, 927 
Spasmopriv, 66 
Spatules de Thierry, 1384 
Speciafoldine, 8 
Spectinomycine, 26, 320 
Spectroscopie IRM cerebrale, 1713 
Sperme, 1702 
Spermicides, 112 
Spermogramme, 1702 
Spherocytose hereditaire, 690 
Sphincterotomie, 141 
Spina bifida, 1216 

diagnostic prenatal, 1736 
Spiramycine, 241 

Spirillum morsus murs, infection a, 
794 

Spirochetes, 1546 
Spirochetoses, 776 
Spiroctan, 134 
Spiroctazine, 320 
Spirolactone, 320 
Spirolept, 355 

Spironolactone, 134, 320 , 387 
Spironone, 134 
Spitz, naevus de, 1071 
Splenomegalie, 685 
myeloi'de, 712 




Spondylarthrite ankylosante, 1100 
Spondylodiscites infectieuses, 1131 
Spondylose rhizomelique, 1100 
Sporanox, 55, 227, 381 
Sporiline, 54 
Spotof, 9 
Sprue 

tropicale, 579 
non tropicale, 577 
Sprycel, 214 
Stablon, 51 
Stagid, 194 
Stalevo, 136, 141 
Stamaril unidose, 355 
Staphylococcie maligne de la face, 
792 

Staphylocoque(s), 1545 
intoxication par les, 1318 
sensibilite aux antibiotiques, 
1565 

septicemie a, 792 
Statines, 496, 321 



,\y 

- - si 


|ue aigue de la grossesse, 


^steato-hepatite non alcooli- 
ques, 641 
>lediril, 107, 111 

Steele-Richardson, maladie de, 1181 
Steinbrocker, syndrome de, 1123 
Steinert, maladie de, 937, 1209 
Stein-Leventhal, syndrome de, 1358 
Stelara, 352 
Stem cell factor, 155 
Stemgen, 155 
Stenose 

des arteres renales, 497 
duodenale, diagnostic echogra- 
phique, 1736 

hypertrophique du pylore, 1454 
isthmique de l’aorte, 1426 
oesophagienne, 554 
pulmonaire, 1426 
Stenotrophomonas, 1545 
Stent, 37 
Sterdex, 104 
Sterilet, 112 
Sterilisation, 322 
contraceptive, 112 
Sterilite(s) 

du couple, 1366 
feminines, 1366 
inexpliquees, 1370 
masculine(s), 906 , 1368 
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Sternberg, cellule de, 717 
Sterogyl, 368, 384 

Stevens-Johnson, syndrome de, 
1054 
STH, 187 

Still, maladie de, 1098 
chez l’adulte, 1022 
Stilnox, 193, 377 
Stimulateur cardiaque, 323 
Stimu-LH, 178 
Stimu-TSH, 303 
Stomatite(s) 

bulleuses et erosions post-bul- 
leuses, 1521 
erythemateuses, 1518 
herpetique, 1520 
vesiculeuses et erosions post- 
vesiculeuses, 1520 
Stomatocytose, 691 
Stomatodynies, 1534 
Stomatostatine UCB, 318 
Strabisme 

concordant, 1510 
paralytique, 1511 
Streptase, 324 

Streptobacillus moniliformis , septi- 
cemie a, 793 
Streptococcus pyogenes , infectioaa, 

766 \V 

Streptocoque(s), 1545 ^ 

A 

- eviction scolaire, 

- sensibilite aux antibiotiques, 
1565 

-serologie des, 1560 
B, infection materno foetale a, 

1403 

hemolytique, septicemie a, 793 
septicemie a, 793 
viridans, septicemie a, 793 
Streptokinase, 324 
Streptomycine, 385, 396 
Streptozotocine, 261, 386 
Stresam, 71 
Striadyne, 351, 399 
Stries de Whickham, 1039 
Stromectol, 228 
StrongyloTdose, 817 
Strontium, ranelate de, 324 
Structovial, 365 

Strumpell-Marie, maladie de, 1100 
Strychnine, intoxication par la, 1308 
Sturge-Weber-Krabbe, angiomatose 
de, 1214 
Subcuvia, 201 


cv 


X5? 

ire, 74$y^ 


Subutex, 86, 397 
Succicaptal, 7 
Succimer, 7 
Succinylcholine, 115 
Succinyl-CoA-transferase, deficit en, 
984 

Sucralfate, 325 

Sudeck-Leriche, syndrome de, 1123 
Sueur, 1785 
Sufenta, 31 
Sufentanil, 31 

Sujet age denutri, dietetique du, 451 
Sulbacam, 274 
Sulfadoxine, 325 

Sulfadoxine-pyrimethamine, 63, 325 
Sulfamethoxazole trimethoprime, 
326, 380, 385, 396 
Sulfamide(s), 194, 325, 326 
hypoglycemiants, 195 
intoxication par les, 1276 
Sulfapyridine, 380 
Sulfarlem, 52 
Sulfadiazine, 327, 397 
SulfatejA) 

Ifrorganiques, 1779 
tv 'de magnesium, 327 
Wmlfure de selenium, 328 
Sulindac, 58 

Sulpiride, 255, 257, 328, 397 
Sulprostone, 302 
Sumatriptan, 15 
Sunitinib, 215 
Suprane, 36 
Suprefact, 178 
Surdite(s), 1480 
brusque, 1481 
mixtes, 1745 
de perception, 1745 
de transmission, 1745 
verbale, 1163 
Surface corporelle, 1791 
Surfanios, 322 
Surgam, 58 
Surgestone, 299 
Surgicel, 148 
Surmontil, 48 
Surquina, 306, 376 
Surrenales 

exploration fonctionnelle des, 
1696, 1698 
hyperplasie 

- bilaterale des, 931 

- congenitale des, 1358 
insuffisance des, 929 
tumeurs des, 931 
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Surveillance de la grossesse, 1372 
Survimed OPD Fresenius Kabi, 438 
Sustiva, 64 
Sutent, 215 

Sutton, periadenite de, 1522 
Sweet, syndrome de, 1058 
Sycosis, 1054 

trichophytique, 1084 
Sympathoblastome, 1170 
Synacthene, 185, 186 
test au, 1731 
Synagis, 203 
Synarel, 178 
Syncortyl, 127, 399 
Syndrome(s) 

acromelagien, 1319 
d’activation macrophagique, 
730 

algiques de la face, 1534 
algo-dysfonctionnel de l’articu- 
lation temporo-mandibulaire, 
1533 

amenorrhee-galactorrhee, 915 
angine-infarctus pulmonaire, 
772, 791 

des antiphospholipides, 1007 
des antisynthetases, 1004 
des apnees du sommeil, 528 
de l’artere poplitee piegee, 500 
autistique, 1232 
de brady-tachycardie, 
du canal 

- carpien, 1210 

- lombaire etroit, 1130 

de la ceinture scapulaire, 1209 
cholinergique, 1319 
de colonisation bacterienne 
chronique du grele avec 
malabsorption, 580 
coprinien, 1320 
CREST, 1004 
de defibrination, 738 
du defile 

- costo-claviculaire, 1130 

- thoraco-brachial, 499 
delirant(s), 1232 

- chroniques, 1234 
de dependance, 1255 
dissociatif, 1232 

de douleur psychogene, 1241 
drepanocytaires, 695 
dysenterique aigu, 546 
d’ensevelissement, 1154 
epaule-main, 1123 
de fatigue chronique, 1241 




Syndrome(s) (suite) 

de feminisation testiculaire, 
1356 

gyromitrien, 1320 

des hamartomes multiples, 1072 

HELLP, 1396 

hemolytique et uremique, 861 
hemorragique(s), 1428, 1528 
-neonatal, 1428 
hypereosinophilique, 1023 
hyper IgD, 1098 
immunodeficitaire acquis, 752 

- depistage, 757 

- prophylaxie, 756 

- traitement, 758 
d’impregnation, 1255 
d’insuffisance ileale, 582 
de l’intestin irritable, 599 

de la jonction pyelo-ureterale, 
902 

des langes bleus, 848 
lesionnel, 1187 

du ligament arque median, 500 
lymphoproliferatif avec auto- 
immunite, 729 


& 


A* 


de malabsorption, 551 
m^diastinaux, 506 
etabolique, 959 
microdeletionnels, 970 
mononucleosique(s), 680 

- diagnostic virologique, 1577 
muscarinien, 1319 
myco-atropinien, 1319 
narcotinien, 1321 
nephritique aigu, 854 
nephrotique(s), 854 

- familiaux, 855 

- a lesions glomerulaires mini- 
mes, 855 

neuro-anemique, 1189 
oculo-uretro-synovial, 1103 
orellanien, 1320 

des ovaires micropolykysti- 
ques, 1358 
parkinsoniens, 1182 
-« atypiques », 1181 
pfixillien, 1320 
phalloi'dien, 1319 
polyalgique idiopathique diffus, 
1126 

polyarticulaires devolution pro- 
longee, 1093 

polyuro-polydipsique, 1692 
de pre-excitation, 477 
preleucemiques, 705 
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Syndrome(s) (suite) 
pre-menstruel, 1353 
proximien, 1319 
radiculaires cervicaux, 1210 
du releveur, 616 
resinoi'dien, 1320 
RS3 PE, 1100 
sapho, 1104 
des scalenes, 1130 
schizophreniques, 1231 
serotoninergique, 52, 1285 
sous-lesionnel, 1187 
sudorien, 1319 
sympathalgique, 1211 
thalassemiques, 669 
transfuseur transfuse, 1382 
triple de Gougerot, 1058 
vasculo-renal de la grossesse, 
1396 

de virilisation, 1351 
du X fragile, 970, 1356 
Synedil, 257, 328 
Synergistines, 328 
Synoviale, 365 

biopsie de la, 1708 
Synovialome benin, 1124 
Synoviorthese, 329 
Synovite 

transitoire de la hancb 
enfants, 1095 

villonodulaire pigri 24 

Syntocinon, 262 
Synvisc, 365 
Syphilides 

papuleuses, 1090 
tuberculeuses, 1081 
Syphilis, 1089 

congenitale, 1090, 1559 
endemique, 800 
gastrique, 569 
nerveuse, 1185 , 1186 
oculaire, 1501, 1509 
serologie de la, 1558 
et VIH, 1559 
Syringomyelie, 1193 
Systeme 
HLA, 1587 

international d’unites, 1787 
Systen, 264 


Tabagisme, manifestations hemato- 
logiques du, 689 



Tabes, 1186 

Tableaux des maladies profession- 
nelles, 1539 
Tacalcitol, 368 
Tache mongolique, 1071 
Tachycardie(s) 
atriales, 475 
paroxystique, 476 
ventriculaires, 478 
Tacrium, 115 
Tacrolimus, 329 , 376 
Taenia 

multiceps, taeniasis a, 815 
saginata, taeniasis a, 814 
serialis, taeniasis a, 815 
solium , taeniasis a, 814 , 815 
Tagamet, 213 
Tahor, 321 

Takayasu, maladie de, 1011 
Taketiam, 93 

Tako-Tsubo, syndrome de, 494 
Talqxa, 156 
Tamarme, 232 

Tamik, 61, 130 
Tamofene, 330 
Tamoxifene, 330 
^Tamponnade, 489 
Tamsulosine, 210 
Tanatril, 208 
Tangier, maladie de, 988 
Tarceva, 214 , 523 
Tardyferon, 158 
Tar eg, 39 
Targocid, 331 , 375 
Targretin, 311 
Tartre, 1513 
Tasigna, 214 
Tasmar, 340 

Taux sanguins des medicaments, 

373 

Taxanes, 330 
Taxol, 330 
Taxotere, 330 

Tay-Sachs, maladie de, 1769 
Tazarotene, 311 
Tazocilline, 274 
Teatrois, 188 
Tegeline, 201 
Tegretol, 89 , 374, 392 
Teicoplanine, 331 , 375, 385, 402 
Teigne 

eviction scolaire, 745 
favique, 1084 
inflammatoire, 1084 
tondante, 1084 
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Telangiectasie hereditaire, 1023 , 
1465 

Telecobalttherapie, 308 
Telfast, 56 
Telmisartan, 39 
Temazepam, 193 
Temerit, 211 
Temesta, 70, 258, 378 
Temgesic, 40, 397 
Temodal, 331 
Temozolomide, 331 
Temps 

de cephaline 
-activee, 1610 , 1772 

- allongement du, 676 
-kaolin, 1610 

de Quick, 1611 , 1772 

- allongement du, 676 

de saignement, 1610 , 1772 

- allongement du, 675 
de thrombine, 1611 , 1772 

Tenecteplase, 331 
Teneur globulaire moyenne en 
hemoglobine, 1602 
Teniposide, 332 
Tennis elbow , 1126 
Tenofovir disoprostil, 382 
Tenormine, 211 
Tenoxicam, 59 
Tensioactifs 

anioniques, intoxicatioi 
1308 

cationiques, intoxication par 
les, 1309 

non ioniques, intoxication par 
les, 1309 
Tenstaten, 134 
Teralithe, 238, 375 
Teratome 

sacrococcygien, diagnostic pre- 
natal, 1736 
testiculaire, 898 
Teratospermie, 1370 
Terbinafine, 55, 332 
Terbutaline, 80, 389 
Tercian, 256, 258, 378 
Terebenthine, intoxication par la, 
1309 

Tergynan, 54 
Terlipressine, 333 
Terlomexin, 198 
Terme 

calcul du, 1371 
depassement de, 1386 


f xfh 

.tiorf'par les, 


■>S 


Tersigat, 47 
Tertatolol, 211 
Test(s) 

d’Apt, 1429 
au carmin, 1671 
de Coombs, 1619 
au D-glucose, 1674 
au D-xylose, 1673 
a l’eau, 1693, 1698 
de Farr, 1002 
de Guthrie, 977 
hepatiques, 1659 
de Huhner, 1702, 1727 
de Kleihauer, 1427 
au lactose, 1674 
de Nelson, 1558 
d’obstruction bronchique, 1651 
de penetration de la glaire in 
vitro, 1702 
post-coital, 1727 
de provocation bronchique, 
1654 

respiratoire(s) 

- as^nmrogene, 1673 
^ au lactulose, 1671 
de Risser, 1096 
deSchilling, 1673 
de surcharge hydrique, 1693 
V ventilatoires, 1647 
Testicule 

cancer du, 898 
ectopie du, 907 

endocrine, exploration du, 1701 
exocrine, exploration du, 1702 
torsion du, 908 
Testopatch, 32 
Testosterone, 32 
Tetanie, 927 
Tetanos, 794 
vaccin, 353 
Tetracaine, 33 

Tetrachlorethylene, intoxication 
par le, 1309 

Tetrachlorure de carbone, intoxica- 
tion par le, 1309 
Tetragynon, 111 
Tetrahydrocannabinol, 1250 
Tetralogie de Fallot, 492, 1426 
Tetralysal, 116 
Tetravac acellulaire, 353 
Tetrazepam, 253 

Tetrodontoxine, intoxication par la, 
1318 

Teveten, 39 
Texodil, 93 
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Thais, 264 

Thalassemies, 692 , 694 
Thalidomide, 333 
Thallium 

201, scintigraphie au, 1640 
intoxication par le, 1310 
Theophylline, 334 , 375, 389, 397 
intoxication par la, 1276 
Theprubicine, 41 
Theralene, 56, 193 
Thermotherapie prostatique, 335 
Thevenard, maladie de, 1062, 1202 
Thiamine, 366 
Thiazides, 387 
Thiazidiques, 135 
Thiocolchicoside, 253, 396 
Thioguanine, 335 
Thiopental, 335 , 375 
Thiophenicol, 280 
Thiophosphamide, 336 
Thiosulfate de sodium, 336 
Thiotepa, 336 

Thomsen, maladie de, 1208 
Thoracenthese, 292 
Thoracoscopie, 1656 
Thost-Unna, maladie de, 1082 
Thrombasthenie de Glanzmann, 6' 
Thrombine, temps de, 1611 
Thrombo-angeite de Buerger, 499 
Thrombocytemie essentielle, 714 
ThrombocytopenieMn(|uite par 
l’heparine, 740 
Thrombocytoses, 677 
Thrombolyse, 337 , 466, 501, 1173 
Thrombolytiques, 337 , 387 
Thrombopathie(s) 

constitutionnelles, 675 
par defaut d’adhesion du colla- 
gene, 675 

du « pool vide », 675 
Thrombopenie, 674 
neonatale, 1430 
Thrombophilie(s), 503 
constitutionnelles, 740 
exploration d’une, 1612 
Thrombophlebite(s), 503 
cerebrales, 1175 
septique, 789 
Thrombose 

arterielle mesenterique aigue, 

617 

portale, 655 

de la veine mesenterique supe- 
rieure, 620 


S' 


Thromboxane synthetase plaquet- 
taire, deficit en, 675 
Thymoregulateurs, 337 
Thyreostimuline, exploration de la, 
1690 

Thyrocalcitonine, 338 , 1695, 1786 
Thyrogen, 338 
Thyroglobuline, 1695, 1786 
Thyroi'de 

adenome toxique de la, 919 
cancer de la, 924 , 925 
exploration de la, 1693 
hormones de la, 188 
nodule de la, 923 
ThyroTdite 

chronique de Hashimoto, 922 
ligneuse, 922 

subaigue de De Quervain, 921 
Thyrotoxicose, 917 
Thyrotropine alfa, 338 
Thyroxine, 399, 1693 
L-Thyroxine, 188 
TiagaflSne, 338 

Tiapridal, 257 
Hapride, 257 
liberal, 267 

Tic douloureux de la face, 1166 
Ticarcilline, 275, 401 
Ticarpen, 275, 401 
Tick 

bite fever, 812 
typhus, 812 
Ticlid, 339 
Ticlopidine, 43, 339 
Ticovac, 355 
Tienam, 199 , 400 
Tigacyl, 116 
Tigecycline, 116 
Tigreat, 15 
Tilbroquinol, 339 
Tilcotil, 59 

Tildiem, 206, 207, 379 
Tiliquinol, 339 
Tiliquinol-tilbroquinol, 339 
Tiludronate, 82 
Timacor, 211 
Timolol, 105,211,387 
Timoptol, 105,211 
Tinidazole, 340 
Tinset, 56 
Tinzaparine, 184 
Tioconazole, 55, 198 
Tiopronine, 340 
TIPMP, 666 
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Tipranavir, 382 
Tiratricol, 188 
Tirofiban, 38, 43 
Tissucol, 152 

TNF alpha, agents anti-, 13 
Tobradex, 104 

Tobramycine, 26, 105, 385, 401 

Toco 500, 370 

Tocogestan, 299, 300 

Tocolion, 370 

Toctino, 311 

Tofranil, 48, 50, 379 

Tolcapone, 340 

Tolexine, 116 

Tolnaftate, 54 

Toloxa, 377 

Tomodensitometrie, 1711 , 1755 
abdominale, 1667 
cephalique et rachidienne, 1714 
helicoidale, 1667 
en ophtalmologie, 1743 
osseuse, 1710 
en stomatologie, 1751 
thoracique, 1645 
en uro-nephrologie, 1684 
Tomographie 

par emission de positons, 1713, 

1761 

- examen du cceur, 1640 

- en neurologie, 1715 
exploration cerebrale, 
monophotonique, 1713 
optique, 1742 

Tomoscintigraphie d’effort, 1640 

Topaal, 18 

Topalgic, 40, 383 

Topiques fluides et mous, 342 

Topiramate, 341 , 377 

Topographie 

corneenne, 1744 
radiculaire des reflexes et des 
troubles moteurs, 1155 
Topophobie, 1238 
Torsades de pointes, 479 
Torsion du testicule, 908 
Torticolis spasmodique, 1182 
Torulose, 839 
Totamine C, 11 

Toulouse-Lautrec, maladie de, 1118 
Toxemie gravidique, 1397 
Toxic shock syndrome , 762 
Toxicomanie, formes de la, 1247 
Toxicose du nourrisson, 1458 
Toxidermies 

medicamenteuses, 1054 
rosaceiformes, 1081 






Toxidromes, 1267 
Toxi-infections alimentaires, 583, 

1317 

Toxine botulique, 341 

intoxication par la, 1317 
Toxocara canis, diagnostic immuno- 
logique, 1625 
Toxocarose, 819 
Toxoplasmose 
acquise, 822 
congenitale, 1441 
diagnostic immunologique, 1624 
en cours de grossesse, 1404 
oculaire, 1502 

prevention au cours de la gros- 
sesse, 1376 
TPHA, 1558 
Tracheotomie, 342 
Trachome, 1496 
Tractocile, 75 
Traitement(s) 

hormonal substitutif, 1360 
locaux'ek dermatologie, 342 
Tramadol, 40, 383 
Trandate, 211,379 
Trandolapril, 208 
Tranquillisants, 70 

Intoxication par les, 1286 

VTans-AMCHA, 9 

Transaminases, 1660 , 1780 
Transcobalamine II, deficit congeni- 
tal en, 670 
Transferrine, 1615 
Transfert embryonnaire, 155 
Transfusion sanguine, 343 
Transplantation 
cardiaque, 345 
hepatique, 345 
intestinale, 346 
pulmonaire, 347 
renale, 347 

Transport des malades en detresse, 

1327 

Transposition des gros vaisseaux, 
493, 1425 

Tranxene, 70 , 378, 394 
Trasicor, 211 
Trastuzumab, 348 
Traumatises du crane, syndrome 
subjectif des, 1211 
T raumatisme(s) 

de l’abdomen, 1150 
cranien, 1153, 1176 
dentaires, 1515 
fermes du thorax, 1152 
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Traumatisme(s) (suite) 
du rocher, 1483 
vertebro-medullaire, 1163 
Travatan, 105 
Trecator, 68 
Tredemine, 258 
Treponema 

carateum, infection a, 801 
pallidum, infection a, 800 
pertenue, infection a, 809 
Treponemes, 1546 
TretinoYne, 311 
TRH, 303 

test a la, 1690, 1731 
Triade de Fallot, 491 
Triamcinolone, 104, 114 
Triamterene, 387 
Triatec, 208 
Triazoles, 55 
Trichinose, 818 

diagnostic immunologique, 1625 
Trichlorethylene, intoxication par 
le, 1310 

Trichocephalose, 819 
Trichomonase, 822 
Trichorrhexie 

invaginata, 1083 
noueuse, 1083 
Trichotillomanie, 1083 
Trichuris trichiura, parasitose a, 819 
Tricilest, 108 
Tridesonit, 124 
Triella, 108 
Trientine, 349 
Tri-ethylene-tetramine, 349 
Triflucan, 55, 161, 381 
Trifluperidol, 181 
Triglycerides, 1704, 1780 
a charne moyenne, 349 
Trihexyphenidyle, 349 , 394 
Triiodothyronine, 1693 
L-Triiodothyronine, 188 
Trimebutine, 66 
Trimeprimine, 48 
Trimetazidine, 350 
Trimethoprime, 326, 380 
Tri-minulet, 108 
Trinipatch, 350 
Trinitrine, 349 , 350 
Trinordiol, 108 

Triose-phosphate isomerase, defi- 
cit en, 698 
Triperidol, 181 
Triphosadenine, 351 
TriploYdie, 1766 
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anxieux, 1236 
-generalise, 1236 
bipolaire, 1228 


<V 


Triptoreline, 178 
Trisenox, 73 
Trisequens, 266 
Trisomie, 1766 
13, 970 
18, 970 
21, 969 

- foetale, depistage de la, 1373 
Trivastal, 286 
Trobicine, 26, 320 
Trolovol, 272 
Trometamol, 351 
Trompe, cancer de la, 1349 
Tropatepine, 351 
Tropheryma whipplei, 1546 
infection par, 580 
Trophicreme, 265 
Trophigil, 265 

Trophoblaste, biopsie de, 1737 
Tropicamide, 104 
Tropisetron, 317 
Troponine cardiaque, 1641 
Trosyi 55, 198 
Trou ar^ionique, calcul du, 886 
uH6(s) 


cognitifs d’origine vasculaire, 

1213 

des conduites alimentaires, 

1259 

de conversion, 1242 
de la dentition, 1513 
douloureux, 1241 
du gout, 1534 
de Fhumeur, 1222 
mentaux induits par les medica- 
ments, 1264 

obsessionnels compulsifs, 1239 
psychiques iatrogenes, 1264 
psychosomatiques, 1241 
de somatisation, 1241 
somatoformes, 1241 
de la statique rectale, 614 
ventilatoire 
- obstructif, 1649 
-restricts, 1650 
Trousseau, signe de, 927 
Trusopt, 105 

Trypanosoma cruzi, recherche dans 
le sang, 1622 
T rypanosomiase(s) 
americaine, 835 

diagnostic immunologique, 1625 
humaine africaine, 834 
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TSH 

dosage de la, 1690 
ultra-sensible, 1694 
T-Spot, 1562 
Tsutsugamushi, 812 
Tubage gastrique, 1672 
Tuberculose, 513 

diagnostic immunologique de la, 
1562 

de l’estomac, 569 
ganglionnaire mediastinale, 515 
de Timmunodeprime, 516 
intestinale, 581 
meningee, 1184 
miliaire, 514 
osteoarticulaire, 1131 
peritoneale, 623 
pleurale, 515 
prevention de la, 517 
pulmonaire, 514 
traitement de la, 516 
uro-genitale, 902 
utero-annexielle, 1348 
vaccin, 354 
Tubulopathies 
chroniques, 864 
congenitales, 865 
Tularemie, 795 
Tumarkin, crises de, 1478 
Tumeur(s) 

d’Abrikosoff, 573, 1532 
benigne(s) 

- a cellules geantes 

- articulaires, 1124 

- des os, 1112 

- de l’ovaire, 1350 

- de la peau, 1069 

- du vagin, 1336 
carcinoi'de(s) 

- digestives, 587 

- gastriques, 571 
a cellules 

- de Berger, 1358 

- du hile, 1358 

- steroi'diennes, 1358 
du cceur, 495 
cutanees benignes, 1585 
dermiques, 1070 
dysembryoplasiques cerebra- 

les, 1169 
endocrines 

- detection isotopique, 1677 

- de l’ovaire, 1351 

- du pancreas, 666 
enterochromaffines, 587 


Tumeur(s) (suite) 
epidermiques, 1069 
« feminisantes », 1352 
de la fosse posterieure chez 
-l’adulte, 1168 
-l’enfant, 1168 
de la glande parotide, 1531 
glomique(s), 1070 
- de l’estomac, 573 
de Grawitz, 894 

et hyperplasies benignes de la 
muqueuse buccale, 1532 
hypodermiques, 1070 
hypophysaires, 911 
intracanalaire papillaire et muci- 
neuse du pancreas, 666 
malignes du vagin, 1336 
mesenchymateuses du tractus 
digestif, 572 

osseuses primitives benignes, 

mi 

predisposition genetique, 967 
de la region hypophysaire, 1170 
sacro-coccygienne, 1446 
st,r;6maies, 572 

’aliennes, 931 
itorielles, 1169 
895 
502 

de la vessie, 896 
de la voie excretrice superieure, 

895 

de Wilms, 895 
Turista, 584 

Turner, syndrome de, 971 , 1355 
Tussipax, 103, 144 
Tutelle, 1221 
Tympanometrie, 1747 
Tympanosclerose, 1486 
Tyndall, phenomene de, 1501 
Tyndallisation, 322 
Typherix, 355 
Typhim VI, 355 
Typhlite neutropenique, 597 
Typhoi'de, 767 

eviction scolaire, 744 
vaccin, 355 
Typhus 

amaril, 804 
des broussailles, 812 
endemique, 811 
exanthematique, 810 
murin, 811 
Tyrosine 

amino-transferase, deficit en, 978 
kinase, inhibiteurs de, 213 
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Tyrosinemies hereditaires, 978 
Tyrosinose 

hepato-renale, 978 
oculo-cutanee, 978 
Tysabri, 254 
Tyverb, 214 

U 

Ulcar, 79, 325 
Ulceration(s), 1059 

aigues gastro-duodenales, 565 
buccales, 1522 
genitales, 1059 

des membres inferieurs, 1059 
tropicales, 1059 
Ulcere(s) 

aigus gastro-duodenaux, 540 
de chiclero, 827 
duodenal, 567 
gastrique, 566 
a hypopion, 1498 
de jambe, 1060 
de l’oesophage, 554 
Ultiva, 31 

Ultra-Levure, 297, 298, 316 
Ultrasonographie, 1756 
Ultrasons, etude de la miner. 

tion osseuse, 1711 
Ultraviolet(s) 

A, phototherapie, 

B, phototherapie. 
rayons, 309 

Umatrope, 187 
Umuline, 217 
Unacim, 274 
Un-alfa, 368 

Undritz, anomalie de, 1603 
Unilarm, 105 

Upshaw-Schulman, syndrome de. 
731 

Urapidil, 57 

Urate oxydase, 352 

Urbach-Wiethe, maladie de, 1036 

Urbanyl, 70, 378 

Uree 

sanguine, 1680 
urinaire, 1783 
Uretere, tumeurs de 1’, 895 
Ureteropyelographie retrograde. 

1683 

Ureteroscopie, 1686 
Uretre, traumatisme de 1’, 905 
Uretrite, 901 


nineralisa- 

e, 284 


»> 


Ut, 

k Vjti 


Uretrocystographie ascendante et 
mictionnelle, 1682 
Uretrocystoscopie, 1686 
Uricemie, 1780 

Uridine monophosphate synthe- 
tase, deficit en, 984 
Urines, 1782 

colorations anormales des, 848 
examen cyto-bacteriologique, 

1549 

recherche de virus dans les, 
1567 

Urobilinurie, 1783 
Urodynamique, exploration, 1686 
Urographie intraveineuse, 1682 
Urokinase, 352 

Uropathie obstructive, diagnostic 
prenatal, 1736 
Uroporphyrine 

decarboxylase, deficit en, 1052 
synthetase, deficit en, 1052 
Urs$ivan, 10 
Urticaire, 1037 

pi|»nientaire, 1039 
Ustekinumab, 352 
a du Perou, 827 
'trogestan, 299 
Uvedose, 368 
Uveites, 1500 

anterieures, 1500 
posterieures, 1502 
Uvesterol, 384 
D, 368 


Vaccin(s), 353 
BCG SSI, 354 
tetanique Pasteur, 353 
Vaccinations, 353 

contre-indications, 357 
effets indesirables, 358 
Vaccine, 795 
Vagin 

etats pre-cancereux du, 1336 
tumeurs 

- benignes du, 1336 

- malignes du, 1336 
Vaginisme, 1361 
Vaginite 

gonococcique, 1332 
mycosique, 1332 
a Trichomonas , 1332 
Vaginoses bacteriennes, 1332 
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Vail, syndrome de, 1166 
Valaciclovir, 68, 359 
Valium, 70, 374, 394, 399 
Valproate 

intoxication par le, 1277 
de sodium, 374, 388, 392 
Valpromide, 359 
Valsartan, 39 
Valves 

artificielles, 359 
uretrales, 903 

Valvulopathie tricuspidienne, 487 
Valvuloplasties, 359 
Vamine N, 1 1 
Vancocin, 401 
Vancocine, 360, 376 
Vancomycine, 360, 376, 385, 401, 
402 

Vaqta, 355 

Vaquez, maladie de, 713 
Varicelle, 796 
vaccin, 354 

Varicelle-zona, diagnostic virologi- 
que, 1584 
Varilix, 354 
Variole, 796 
Varitect, 202 
Varivax, 354 
Varnoline, 107 
Vascularite(s) 
aAnca, 1009 
hypocomplementemique, 
nodulaires, 1058 
rein des, 858 
Vasectomie, 112 
Vaseline, 361 

Vasodilatateurs peripheriques, 361 
Vastarel, 350 
Vasten, 321 

Vaughan-Williams, classification de, 
43 

VDRL, 1558 
Vectarion, 23 
Vectibix, 270 
Vecuronium, 115 
Veillonella, 1546 
Velbe, 364 
Velcade, 85 
Venlafaxine, 51 
Venofer, 157 
Ventavis, 197 
Ventilation(s), 1646 
alveolaire, 1652 
artificielle, 362 
assistee, 361 


[ue, 1010 


Ventilation(s) (suite) 

par masque et ballon d’insuffla- 
tion, 361 

avec pression positive 

- expiratoire, 362 

- intermittente, 362 
Ventoline, 80 
Ventouse, 1384 
Vepeside, 145 

Ver de Guinee, 832 
Verapamil, 206 
Veratran, 70 
Vercyte, 286 

Verner-Morrison, syndrome de, 586 
Verrue(s), 1069 

diagnostic virologique, 1584 
plantaire, 1082 
seborrheique, 1069 
Version par manoeuvre externe, 
1379 
Vertige(s) 

parojq^stique positionnel benin, 
1477 

vestibulaires, 1476 
VesanoTd, 311 
Ve&icule porcelaine, 663 

traumatisme de la, 904 
tumeurs de la, 896 
fend, 55, 371 
Vialebex, 16 
Viatol, 432 

Vibramycine, 116, 380 
Vibrio, 1545 

cholerae, infection a, 801 
el Tor, infection a, 801 
Vibrions, infection a, 775 
Vices de refraction, 1491 
Victan, 70 

Vidange gastrique, 1676 
Vidarabine, 363 
Vidaza, 77 
Videx, 64, 381 
Vidora, 61 
Vigabatrine, 364 
Viloxazine, 379 
Vimpat, 229 
Vinblastine, 364, 386 
Vincaleucoblastine, 364 
Vincristine, 364, 386 
Vintene, 11 
VIP, 586 

Vipere, morsure de, 1323 
Viperfav, 203 
Vipome, 586 
Vira-A, 105, 363 
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Viracept, 65, 382 
ViraferonPeg, 218 
Viramune, 64, 382 
Virazole, 312, 313 
Viread, 382 

Viremies, etudes des, 1568 
Virgan, 105 

Virilisation, syndrome de, 1351 
Virilisme pilaire, 938 
Virlix, 56 
Virophta, 105 
Virus 

amaril, infection a, 804 
delta, 1582 

detection des constituants, 1570 
de Pimmunodeficience humaine 

- diagnostic biologique, 1578 
-surveillance biologique, 1578 
isolement par inoculation, 1569 
recherche directe des, 1568 
West Nile, encephalite a, 802 

Viscosite, sang, 1771 
Viscosupplementation, 365 
Vitabact, 104 
Vitamine(s) 

A, 365 
B h 366 

- intoxication par la, 1277 
B 2 , 366 

B 6 , 366 

B 9 . 8 /V ” 

B i2 , 367, 1780 

- carence en, 669, 1529' 

- malabsorption, 670 

- serique, 1616 

C, 367 

- carence en, 964 

D, 367, 384 
D3 BON, 368 

E, 370 
K, 370 
PP, 370 

Vitascorbol, 367 
Vitesse(s) 

de conduction nerveuse, 1719 
de sedimentation, 1615 
Vitiligo, 1067 
Vitre, ponction du, 1744 
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Vivelledot, 264 
VLDL, 1703 
Vogalene, 53 
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Volet costal, 1152 
Volkman, syndrome de, 1138 
Voltarene, 58, 397 
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- mesure du, 1613 
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du grele, 1448 

- du nourrisson, 1448 
neonatal, 1447 

Vomissements, 542 
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Waaler-Rose, reaction de, 1599 
Waardenburg, syndrome de, 997 
Waldenstrom, macroglobulinemie, 
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Warfarine, 69 

Waterhouse-Friderichsen, 
syndrome de, 791, 1184 
Weber 

epreuve de, 1481 
syndrome de, 1164 
Weber-Christian, maladie de, 1022 
Wegener, granulomatose de, 1009 
Wellvone, 76 

Werdnig-Hoffmann, maladie de, 1195 
Werlhof, maladie de, 732 
Wermer, syndrome de, 939 
Wernicke 

aphasie de 1162 
encephalopathie de, 1212 
West, syndrome de, 1179 
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Westphal, maladie de, 1200 
Whickham, stries de, 1039 
Whipple, maladie de, 580 
White 

spirit, intoxication par le, 1310 
sponge naevus, 1519 
spot disease, 1068 

Whitmore, infection par le bacille 
de, 809 

Widal et Felix, serodiagnostic de, 
1560 

Widal-Abrami-Lermoyez, syndrome 
de, 1468 

Wiedemann-Beckwith, syndrome de, 
1432 

Wilfactin, 150 
Willebrand 
facteur, 1609 
fraction VIII, 150 
maladie de, 735 
proteine, 731, 735 
Wilms, tumeur de, 968 
Wilson, maladie de, 634, 643 
Wilson et Mikity, syndrome de, 1424 
Wilstart, 150 

Wiskott-Aldrich, syndrome de, 688 
Wolff-Parkinson-White, syndrome 
de, 477 

Wolman, maladie de, 992 
Wright, serodiagnostic de, 
Wuchereria bancrofti 
filariose a, 833 

recherche dans le sang, 1622 
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X fragile, syndrome du, 970 
Xagrid, 30 
Xalatan, 105 
Xamiol, 368 
Xanax, 70, 377 
Xanthelasma, 953, 956, 957 
aponevrotique, 954 
cutane, 956 
sous-periostes, 954 
tendineux, 953 
Xanthome synovial, 1124 
Xatral, 210 
Xeloda, 89 
Xenical, 266 
Xeomin, 341 

Xeroderma pigmentosum, 1066 
Xerostomie, 1529 
Xigris, 303, 402 


Xsel, 450 

Xylocaine, 44, 237 
Xylocard, 237 
Xyzall, 56 


Yaz, 109 
Yersinia, 1545 

enterocolitica, infection a, 776 
pestis, infection a, 809 
pseudotuberculosis, infection a, 

776 

Yersinioses, 796 

Yessotoxines, intoxication par les, 
1317 

Yogourt, 371 

Yohimbine, intoxication par la, 1277 
Young, syndrome de, 525 
Yperite(s), 1316 
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iudol, 40 
icinamivir, 68, 371 
Zanosar, 261 
Zarontin, 144, 374 
Zavedos, 41 
Zavesca, 249 
Zeclar, 241 
Zeefra, 92 
Zeffix, 382 
Zelitrex, 359 

Zellweger, syndrome de, 995 
Zenapax, 176 

Zenker, diverticule de, 561 
Zentel, 16,817,819 
Zerit, 64 , 382 
Zestril, 208 
Zevalin, 309 
Ziagen, 64 , 381 
Zidovudine, 64 , 382 
Zieve, syndrome de, 1311 
ZIFT, 156 
Zinnat, 93 

Zinsser-Engman-Cole, maladie de, 
702, 1519 
Zithromax, 241 
Zocor, 321 
Zofenil, 208 
Zofenopril, 208 
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Zoladex, 178 
Zoledronate, 83 

Zollinger et Ellison, syndrome de, 
585 


Zolmitriptan, 15 
Zoloft, 50, 51 
Zolpidem, 193 , 377 
Zoltum, 209 
Zomacton, 187 
Zometa, 83 
Zomig, 15 
Zomigoro, 15 
Zona, 796 
Zondar, 128 


Zonegran, 372 
Zonisamide, 372 
Zoophobie, 1238 
Zophren, 317 
Zopiclone, 193, 377 
Zorac, 311 
Zovirax, 5 , 105, 382 
Zoxan, 210 
Zygomycoses, 838 
Zyloric, 22 
Zymafluor, 164, 166 
Zyprexa, 257, 258, 378 
Zyrtec, 56 
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La Petite encydopedie medicale Hamburger a accompagne, depuis 
sa premiere edition en 1944, plusieurs generations de medecins. 
Elle met a la disposition du praticien, sous une forme synthetique 
et facilement accessible, les informations les plus utiles pour sa 
pratique quotidienne. 

Ordonnee en trois parties et constitute de fiches, cette veritable 
« bible » de pratique medicale expose en premier lieu, par ordre 
alphabetique, les medicaments et techniques therapeutiques 
disponibles en detaillant les presentations ou methodes, les 
indications et la posologie, les contre-indications et les effets 
indesirables, ainsi que les restrictions de prescriptions propres a 
certaines situations. Cette section est completee par les principes 
essentiels de dietetique et de nutrition. Dans la seconde partie, 
les auteurs, tous experts de renom dans leur specialite, 
decrivent les elements du diagnostic, les explorations appro- 
priees, ainsi que le traitement des maladies les plus courantes 
comme les plus rares. Une derniere partie traite des explora- 
tions et examens de laboratoire, classes par disciplines et 
appareils, chaque fiche precisant les techniques, les indications, 
ainsi que les modes et pieges event je Is d’interpretation des 
examens. 

Cette 20 e edition, particulieremei.t exhaustive, prend en compte 
le renouvellement des r,,e1 hr>acs diagnostiques et therapeutiques 
qui ont bouleverse la p”ise en charge de nombreuses maladies 
au cours de cette derniere decennie. 


L’ouvrage interesse un tres large public : medecins generalistes 
ou specialistes, professionnels de sante et etudiants des formations 
aux metiers de la sante. 


Michel Leporrier, chef du service d’Hematologie Clinique et professeur 
d’Hematologie au centre hospitaller universitaire de Caen, coordonne I’ouvrage 
depuis 35 ans. II est entoure d'une equipe de specialistes reconnus, avec pour 
objectif de maintenir I’esprit de concision de cet ouvrage d’usage quotidien initie 
il y a plus de 60 ans par le professeur Jean Hamburger. 


Existe aussi en application 

Encydypedie 

Ai 

med cale 

V . J 



iPhone, iPad et iPod touch 




